Effektivität und Nebenwirkungen der antihypertensiven Therapie bei nierentransplantierten Kindern und Jugendlichen by Kosing, Barbara
Aus dem Medizinischen Zentrum für Kinderheilkunde 
des Fachbereichs Medizin der Philipps-Universität Marburg 







Effektivität und Nebenwirkungen der antihypertensiven 
Therapie bei nierentransplantierten Kindern und Jugendlichen 
 




Erlangung des Doktorgrades der gesamten Medizin, 



























Dekan: Prof. Dr. med. M. Rothmund 
Referent: Prof. Dr. med. G. Klaus 





























1. EINFÜHRUNG........................................................................................................... 5 
1.1 NIERENTRANSPLANTATION UND ARTERIELLE HYPERTONIE IM KINDESALTER............. 5 
1.2 DIAGNOSESTELLUNG DER POSTTRANSPLANT-HYPERTONIE ........................................ 9 
1.2.1 Langzeitblutdruckmessung: Referenzwerte für Kinder ................................. 13 
1.3 MEDIKAMENTÖSE THERAPIE DER POSTTRANSPLANT-HYPERTONIE........................... 13 
1.3.1 ACE- Hemmer ............................................................................................... 14 
2. FRAGESTELLUNG ................................................................................................ 16 
3. PATIENTEN UND METHODEN .......................................................................... 17 
3.1 ETHIK ........................................................................................................................ 17 
3.2 PATIENTENKOLLEKTIV .............................................................................................. 17 
3.2.1 Allgemeines.................................................................................................... 17 
3.2.2 Einschlusskriterien ........................................................................................ 18 
3.2.3 Patientenkollektiv: Nierentransplantierte Kinder (n=26)............................. 18 
3.2.4 Patientenkollektiv: Nicht transplantierte, nierenkranke Kinder (n=27) ....... 23 
3.3 AUFBAU DER STUDIE ................................................................................................. 23 
3.4 BLUTDRUCK .............................................................................................................. 24 
3.4.1 24-Stunden-Blutdruckmessung (ABPM)........................................................ 24 
3.4.2 Ambulante Blutdruckmessungen ................................................................... 26 
3.4.3 Modifizierter Blutdruck-Score....................................................................... 27 
3.5. WEITERE DIAGNOSTIK UND FORMELN...................................................................... 28 
3.5.1 Linksventrikuläre Hypertrophie (LVH) ......................................................... 28 
3.5.2 Glomeruläre Filtrationsrate (GFR) .............................................................. 28 
3.5.3 Body-Mass-Index (BMI) ................................................................................ 29 
3.5.4 Körperoberfläche (KOF)............................................................................... 29 
3.6 COMPUTERGESTÜTZTE STATISTISCHE AUSWERTVERFAHREN .................................... 29 
4. ERGEBNISSE........................................................................................................... 31 
4.1 BIOMETRISCHE DATEN .............................................................................................. 31 
4.1.1 Körpergröße .................................................................................................. 31 
4.1.2 Körpergewicht ............................................................................................... 32 
4.1.3 Body-Mass-Index (BMI) ................................................................................ 33 
4.2 24-STUNDEN-BLUTDRUCKMESSUNG (ABPM) .......................................................... 36 
4.2.1 Mittlere Blutdruckwerte................................................................................. 36 
4.2.2 Standard Deviation Score.............................................................................. 39 
4.2.3 Nächtliches Dipping ...................................................................................... 46 
4.2.4 Blood Pressure Load (BP load) .................................................................... 48 
4.2.5 Herzfrequenz.................................................................................................. 51 
4.3 GELEGENHEITSBLUTDRUCKMESSUNG........................................................................ 52 
4.3.1 Durchschnittsblutdruck zu Hause.................................................................. 52 
4.3.2 Durchschnittsblutdruck in der Ambulanz ...................................................... 53 
4.3.3 Vergleich: Ambulante und häusliche Blutdruckmessung .............................. 58 
4.4 VERGLEICH: 24-STUNDEN-ABPM UND AMBULANZMESSUNG .................................. 59 
4.4.1 Mittlere Blutdruckwerte................................................................................. 59 
4.4.2 Standard Deviation Score.............................................................................. 59 
4.5 BLUTDRUCKSCORE .................................................................................................... 61 
 4
4.6 KORRELATION VON BLUTDRUCK UND GLOMERULÄREN FILTRATIONSRATE (GFR)... 62 
4.7 LINKSVENTRIKULÄRE HYPERTROPHIE (LVH) ........................................................... 64 
4.8 LABORPARAMETER.................................................................................................... 66 
4.8.1 Nierenfunktion ............................................................................................... 66 
4.8.2 Harnstoff........................................................................................................ 69 
4.8.3 Kalium ........................................................................................................... 70 
4.8.4 Proteinurie..................................................................................................... 72 
4.8.5 Weitere Laborparameter ............................................................................... 73 
4.9 UNERWÜNSCHTE EREIGNISSE UNTER DER THERAPIE MIT RAMIPRIL.......................... 76 
4.9.1 Transplantierte Patienten unter Ramipril (n=17)......................................... 76 
4.9.2 Nicht-Transplantierte Patienten unter Ramipril (n=27)............................... 77 
4.9.3 Gruppenvergleich .......................................................................................... 77 
5. DISKUSSION ........................................................................................................... 79 
5.1 DISKUSSION VON STUDIENDESIGN UND PATIENTENKOLLEKTIV ................................ 79 
5.2 BLUTDRUCK .............................................................................................................. 82 
5.2.1 Diskussion der verschiedenen Blutdruckmessungen ..................................... 82 
5.2.2 Qualität der Blutdruckeinstellung der nierentransplantierten Patienten...... 84 
5.3 VERHALTEN VON NIERENFUNKTION, LVH UND PROTEINURIE.................................. 91 
5.3 ERFOLGE UND UNERWÜNSCHTE WIRKUNGEN IN DER BEHANDLUNG MIT RAMIPRIL .. 94 
5.4 FAZIT......................................................................................................................... 97 
6. ZUSAMMENFASSUNG........................................................................................ 100 
ABKÜRZUNGSVERZEICHNIS.............................................................................. 103 
ABBILDUNGSVERZEICHNIS................................................................................ 105 
TABELLENVERZEICHNIS .................................................................................... 106 
LITERATURVERZEICHNIS .................................................................................. 107 




1.1 Nierentransplantation und arterielle Hypertonie im Kindesalter  
Die arterielle Hypertonie ist eine regelmäßig auftretende und ernst zu nehmende 
Komplikation nach einer Nierentransplantation. Der Bluthochdruck stellt einen 
wichtigen Risikofaktor für den Verlust des Transplantates sowie für eine erhöhte 
Morbidität und Mortalität der transplantierten Kinder dar [91] [93]. 
Die arterielle Hypertonie im Kindesalter ist definiert als systolische und/oder 
diastolische Blutdruckwerte auf oder über der entsprechenden 95. Perzentile für Alter, 
Geschlecht und Körpergröße. Liegen die Blutdruckwerte permanent zwischen der 90. 
und 95. Perzentile, spricht man von einer Prähypertonie [88]. 
Zwischen Niere und arterieller Hypertonie besteht eine besondere, wechselseitige 
Beziehung: Renale Erkrankungen führen einerseits zu einer Erhöhung des Blutdrucks, 
andererseits beschleunigt eine Hypertonie die Progression der Niereninsuffizienz [140]. 
Pathophysiologisch kann es bei Nierenerkrankungen durch Volumenexpansion, 
vermehrte Natriumresorption oder durch eine Aktivierung des Renin-Angiotensin-
Aldesteron-Systems bzw. des sympathischen Nervensystems zur Blutdruckerhöhung 
kommen. Die arterielle Hypertonie kann andererseits durch eine progrediente 
Nierenschädigung zu einer renalen Fixierung des Bluthochdrucks führen [1][143]. 
Bereits eine geringe Erhöhung des Blutdrucks beschleunigt den Nierenfunktionsverlust, 
während sich die Senkung der Werte protektiv hinsichtlich der hypertensiven 
Nephropathie auswirkt. Die Blutdruckeinstellung auf normotensive Werte gilt als 
renoprotektiv [143]. 
 
Insgesamt ist die Prävalenz der kindlichen Hypertonie in den letzten Jahren deutlich 
angestiegen. Dies wird vor allem auf das vermehrte Auftreten von Übergewicht bei 
Kindern und Jugendlichen  zurückgeführt. Vor allem bei Jugendlichen nach der Pubertät 
spielt dann auch die primäre Hypertonie vermehrt eine Rolle. Dieser Anstieg spiegelt 
eine epidemiologische Verschiebung von der sekundären zur primären (essentiellen) 
Hypertonie wider [125]. Bei jüngeren Kindern (präpubertär) ist die primäre Hypertonie, 
die beim Erwachsenen die häufigste Form darstellt, kaum anzutreffen. Stattdessen liegt 
meist eine sekundäre Hypertonie vor [116]. 
In 85% der Fälle von sekundärer Hypertonie im Kindesalter liegt die Ursache in einer 
akuten oder chronischen Erkrankung der Niere [107]. Besteht eine persistierende renale 
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Hypertonie, ist diese häufig mit einer chronisch eingeschränkten Nierenfunktion 
verbunden. Mit zunehmender Niereninsuffizienz steigt wiederum die Inzidenz der 
Hypertonie. Die Ursachen, die im Kindes- und Jugendalter zu einem chronischen 
Nierenversagen führen, unterscheiden sich von denen der Erwachsenen. Am häufigsten 
sind hypo- bzw. dysplastische und hereditäre Nierenerkrankungen [149]. 
Es besteht eine generelle Übereinkunft, basierend auf experimentellen und klinischen 
Studien bei Erwachsenen, dass eine Hypertension die Nierenfunktion bei allen zugrunde 
liegenden Nierenerkrankungen verschlechtert. Ein erhöhter arterieller Blutdruck kann 
die Niere über die Stimulation einer myointimalen Hyperplasie oder Hypertrophie in 
renalen Arteriolen und über einen erhöhten glomerulären Druck zerstören. Der erste 
Mechanismus bedingt eine hypertensive Mikroangiopathie mit sekundärer Ischämie 
nachgeschalteter Nephrone. Ein zweiter Mechanismus führt über ein direktes 
Barotrauma zu einer Albuminurie, mesangialen Expansion und glomerulären Sklerose 
[15].  
Diese Mechanismen sind sowohl bei Erwachsenen als auch bei Kindern über eine 
effektive antihypertensive Therapie zu vermeiden, so dass die Progression der 
zugrundeliegenden Nierenerkrankung und ein zunehmender Funktionsverlust der 
transplantierten Niere verhindert oder zumindest verzögert werden kann. 
 
Die Lebenszeit bei terminaler Niereninsuffizienz ist stark verkürzt [37][104]. 
Jugendliche, die im Alter von 16 Jahren terminal niereninsuffizient sind, erreichen nur 
zu 60% das 45. Lebensjahr [90]. Die kardiovaskuläre Mortalität eines 30-jährigen 
Dialysepatienten entspricht statistisch der eines 80-jährigen der Normalbevölkerung 
[12]. 
Bei Kindern mit chronischer Niereninsuffizienz gilt die Transplantation einer Niere 
heute als Therapie der Wahl, sowohl was die Lebensqualität als auch was finanzielle 
Aspekte angeht [19][29][141]. Ein Kind mit guter Transplantatfunktion kann eine 
höhere Lebensqualität und eine bessere Schulbildung erreichen, als unter jeder Form der 
Dialysebehandlung [3]. Viele Studien konnten bestätigen, dass das Langzeitüberleben 
eines nierentransplantierten Erwachsenen über dem eines dialysierten Patienten liegt. 
Für Kinder wird das Gleiche angenommen [80]. 
Die Erfolgs- und Komplikationsrate der Nierentransplantation bei Kindern entspricht 
der Erwachsener [153]. Mit einer erfolgreichen Nierentransplantation verbessert sich die 
Situation chronisch nierenkranker Patienten erhebli
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Nach einer Londoner single-centre Studie liegen die Fünf-, Zehn- und 20-
Jahresüberlebensraten der erwachsenen Patienten, unabhängig vom Spendertyp 
(Lebendspende oder postmortale Spende), bei  97%, 94% und 72% [100]. In der 
genannten Studie betrug das Transplantatüberleben (nach erster NTx) für eine 
Lebendspende bzw. postmortale Spende jeweils 87% bzw. 66%  nach fünf Jahren und 
54% bzw. 51% nach zehn Jahren. Ähnliche Ergebnisse konnten auch an der 
Universitätsklinik Heidelberg erzielt werden. Hier konnten Mehrabi et al. zeigen, dass 
sich das Transplantatüberleben nach einer Nierentransplantation seit dem Jahr 1990 im 
Vergleich zu der Zeit davor signifikant verbessert hat: 82,5% gegenüber 56,7% nach 
einem Jahr und 82,5% gegenüber 50% nach fünf Jahren [79].  
In beiden Studien konnte im zeitlichen Verlauf eine deutliche Verbesserung der 
Ergebnisse nach einer Nierentransplantation verzeichnet werden. Insbesondere die 
Einführung von Cyclosporin in den 80er Jahren scheint hierfür verantwortlich zu sein 
[100].  
Bei Kindern besteht in der Literatur weiterhin Uneinigkeit darüber, in wie weit sich 
Spendertyp (Lebend- oder postmortaler Spender) und das Alter des Kindes zum 
Zeitpunkt der Transplantation auf das Patienten- und Transplantatüberleben auswirken. 
Rees et al. berichten, dass weder Spendertyp noch Alter bei Transplantation die 
Mortalität beeinflussen. Das Transplantatüberleben bei einer Lebendspende sei lediglich 
in den ersten fünf Jahren postoperativ einer postmortalen Spende überlegen [100]. 
Andere Autoren berichten, dass eine Transplantation in einem Alter von unter zwei 
Jahren das Risiko eines Transplantatverlustes erhöht [48][79][141].  
 
Obwohl sich Patienten- und Transplantatüberleben bei Kindern und Erwachsenen in den 
letzten Jahren signifikant verbessert haben, sind die Langzeitüberlebensdaten jedoch 
weiterhin nicht überzeugend. 
Ursächlich für eine Transplantatabstoßung ist in der Mehrheit der Fälle eine chronische 
Transplantat-Nephropathie (chronic allograft nephropathy, CAN) [79]. Immunologische 
Prozesse, die zum Versagen der Transplantatniere führen, werden heutzutage durch 
effektive Immunsuppression kontrolliert. Einem Transplantatversagen können aber  
auch nicht-immunologische Ursachen zu Grunde liegen [91]: 
Nierentransplantierte Patienten können, unabhängig vom Alter, als eine der häufigsten 
Komplikationen nach der Transplantation, eine arterielle Hypertonie entwickeln. 
Abhängig von Grunderkrankung und immunsuppressiver Therapie liegt die Inzidenz 
hierfür bei 50 bis 80% [31][46][132][137].  
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Die Mechanismen der Posttransplant-Hypertonie sind komplex und umfassen  sowohl 
medikamentöse als auch spender- und empfängerbedingte Ursachen [46]. 
Risikofaktoren für die Entwicklung einer Posttransplant-Hypertonie können bereits vor 
der Transplantation vorliegen: Vorbestehende Hypertonie, Zunahme des Body Mass 
Index, primäre Nierenerkrankung (Eigenniere). Spenderabhängige Faktoren, die die 
Entstehung einer Hypertonie nach der Transplantation begünstigen, sind ein 
hypertensiver Spender, eine Todspende sowie die Verwendung einer rechtsseitigen 
Spenderniere. Transplantationsabhängige Faktoren sind eine prolongierte Ischämiezeit 
(intraoperativ) sowie eine unzureichende Nierenfunktion der Transplantatniere (mit 
Oligurie und Dialysepflichtigkeit) nach der Transplantation (delayed graft function). 
Postoperativ beeinflusst die immunsuppressive Therapie (Calcineurininhibitoren: 
Cyclosporin A, Tacrolimus, Kortikosteroide) den Blutdruck. Auch eine Transplantat-
arterienstenose, ein Transplantatabflusshindernis (Lymphozele, Ureterstenose) und eine 
Transplantatdysfunktion (chronische Transplantatnephropathie, „recurrence of disease“) 
gehören zu den Faktoren, die postoperativ die Entstehung einer Hypertonie begünstigen 
können. 
 
Durch die Posttransplant-Hypertonie wird die Behandlung sowohl erwachsener als auch 
pädiatrischer Patienten nach der Nierentransplantation erschwert [5][13][49][71]. Der 
arterielle Bluthochdruck stellt den Hauptrisikofaktor zur Entwicklung kardiovaskulärer 
Erkrankungen dar und hat einen negativen Einfluss auf das Langzeitüberleben von 
Transplantat und Patient [20][54][57][63][147]. Einige Studien belegen die Korrelation 
der kindlichen Hypertonie mit Endorganschäden wie der linksventrikulären 
Hypertrophie (LVH) [22][77][81][124]. Eine LVH nach einer Nierentransplantation tritt 
bei 22 bis 56% der pädiatrischen Patienten auf [16][83][136]. Opelz et al. konnten bei 
Kindern einen signifikanten Zusammenhang zwischen der Blutdruckeinstellung und der 
Transplantatüberlebensrate nachweisen. Demnach steigt die Transplantatüberlebensrate 
mit sinkenden Blutdruckwerten signifikant an[93]. 
 
Hinsichtlich der wichtigen Bedeutung des Blutdrucks bezüglich Verlauf und Prognose 
nach einer Nierentransplantation, ist eine gute Blutdruckeinstellung von entscheidender 
Bedeutung. Eine unzureichende Einstellung des Blutdrucks mit andauernder arterieller 
Hypertonie kann eine vorbestehende Nierenerkrankung negativ beeinflussen und zu 
einer Progredienz des Funktionsverlustes sowohl der originären als auch der 
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transplantierten Niere führen. Die Wahrscheinlichkeit des Auftretens von 
Endorganschäden wird erhöht, die Behandlung und Betreuung nach einer 
Nierentransplantation verkompliziert. Dies wirkt sich ungünstig auf die Prognose der 
Patienten aus [69][155]. 
 
Vor diesem Hintergrund entstand die vorliegende Studie. Sie stellt eine 
Qualitätskontrolle der Blutdruckeinstellung bei nierentransplantierten Kindern und 
Jugendlichen der Universitätskinderklinik Marburg dar. 
 
1.2 Diagnosestellung der Posttransplant-Hypertonie 
Grundlage für Management und Therapie der arteriellen Hypertonie im Kindesalter ist 
eine ausführliche und genaue Diagnostik. Es gibt verschiedene nicht-invase 
Möglichkeiten den Blutdruck zu bestimmen: die Gelegenheitsblutdruckmessung, die 
vom Patienten eigenständig durchgeführte häusliche Blutdruckmessung sowie die 
ambulante 24-Stunden-Blutdruckmessung   
 
Unter der Langzeitblutdruckmessung versteht man die unblutige wiederholte Messung 
des Blutdruckes über längere Zeit, meist über 24 Stunden. Die Messung erfolgt 
oszillometrisch und erlaubt eine Beobachtung des Blutdrucks in nicht medizinischer 
Umgebung [150]. Die 24-Stunden-Blutdruckmessung (Ambulatory blood pressure 
monitoring, ABPM) ist mittlerweile eine etablierte Methode und gilt als Standard in der 
Diagnostik und Therapiekontrolle der arterieller Hypertonie im Kindes- und 
Erwachsenenalter. Verschiedene Studien haben gezeigt, dass sich durch diese Form der 
Blutdruckmessung auch bei pädiatrischen Patienten valide Daten gewinnen lassen 
[41][62] [97].  
 
Einer der Hauptbereiche in der Pädiatrie, in der die ABPM zum Einsatz kommt, ist die 
Nephrologie. Dort wird die 24-Stunden-Blutdruckmessung insbesondere bei Patienten 
mit terminalem Nierenversagen, nach einer Nierentransplantation oder mit anderen 
Nierenerkrankungen (z.B. Refluxnephropathie, Hämolytisch-urämisches Syndrom oder 
Polyzystische Nierenerkrankung) eingesetzt, da die Hypertonie in dieser 
Patientengruppe zu einer der häufigsten Komplikationen gehört [84].  
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Auch in der Universitätskinderklinik Marburg ist die Langzeitblutdruckmessung bei 
nierenkranken Kindern Methode der Wahl, um eine Hypertonie zu diagnostizieren und 
unerlässlich zur Einstellung und Überwachung der antihypertensiven Therapie. 
 
Verschiedene Faktoren beeinflussen die ambulante Langzeitblutdruckmessung und 
können zu Fehlmessungen führen.  
Einfluss auf den Blutdruck haben Alter, Geschlecht, Körpergröße, Gewicht, 
Arrhythmien und Körperposition. Außerdem beeinflussen Umgebungsfaktoren wie 
Tageszeit (Tag- Nacht-Rhythmik), Umgebungstemperatur sowie psychische und 
physische Belastung, Alkohol-, Koffein-,  und Nikotingenuss, Husten, Miktion oder 
Stuhlgang den Blutdruck. 
 
Mögliche Fehlerquellen in der Blutdruckmessung finden sich beispielsweise bei der 
Auswahl der geeigneten Manschettengröße. So werden etwa bei der Verwendung von 
zu kleinen Manschetten oftmals zu hohe Blutdruckwerte gemessen, bei der Verwendung 
von zu großen Manschetten hingegen zu niedrige Werte [144].  
Auch das Verrutschen der Blutdruckmanschette oder Bewegungen des Arms während 
der Messungen führen zu Fehlmessungen. Wichtig ist deshalb die Mitarbeit des 
Patienten, der während der Messung den Arm ruhig halten sollte. Hinsichtlich der 
Fehlerrate bei der Anwendung der ABDM bei Kindern und Jugendlichen zeigte eine 
Arbeit von Bald et al., dass gerade bei jüngeren Patienten die Anzahl von 
Fehlmessungen um ein wesentliches höher liegt als bei älteren Kindern und 
Jugendlichen oder Erwachsenen [4]. So kann es vorkommen, dass besonders jüngere 
Kinder während des Messvorganges den Arm nicht gerade und ruhig halten und somit 
ein höherer Anteil von Artefakten und damit Fehlmessungen entsteht [101]. 
Moderne, für die ABPM verwendete Messsysteme sind heutzutage jedoch in der Lage, 
Messfehler zu registrieren und darauf zu reagieren. Trotzdem ist es wichtig, die 
Patienten gut über die Untersuchung aufzuklären und auf mögliche vermeidbare 
Fehlerquellen von Seite des Patienten aufmerksam zu machen. 
 
Die in dieser Studie verwendete 24-Stundenblutdruckmessung ist der Gelegenheits-
blutdruckmessung in vielen Punkten überlegen: 
Im Gegensatz zur Gelegenheitsblutdruckmessung ist die ABPM eine objektive Methode 
und erfasst den Blutdruck über 24 Stunden. Es zeigte sich, dass sie im Vergleich zu 
Gelegenheitsblutdruckmessungen in der Praxis und im Vergleich zu Selbstmessungen 
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eine viel differenziertere Beurteilung des Blutdruckes mit Berücksichtigung der 
zirkadianen Rhythmik ermöglicht [72].  
 
Aufgrund der hohen Anzahl an Einzelmessungen (etwa vier pro Stunde am Tag und 
zwei pro Stunde in der Nacht) können die 24-Stundenmittelwerte als praktisch frei von 
Messfehlern angesehen werden [43]. Durch die maschinelle Durchführung der 
Messungen kommt es nicht zu einer Ergebnisverzerrung durch das messende 
medizinische Personal [96]. Einer der größten Vorteile der Langzeitblutdruckmessung 
gegenüber der Gelegenheitsmessung ist die bessere Reproduzierbarkeit. So ermöglicht 
die ABPM bei Verdacht auf eine arterielle Hypertonie eine sichere Diagnosestellung. 
Während man bei der Gelegenheitsblutdruckmessung einen Einzelwert erhält, handelt 
es sich bei der ambulanten Langzeituntersuchung um Mittelwerte (Tages-/ Nacht- und 
Gesamtmittelwert) des Blutdrucks. So werden Schwankungen im Tagesverlauf genauer 
wiedergegeben und Unsicherheiten in der Diagnosestellung und der Beurteilung des 
Therapiefortschrittes reduziert [43].  
Der 24-Stunden-Blutdruckmessung kommt, verglichen mit der Gelegenheitsblutdruck-
messung, eine größere prognostische Bedeutung zu, da eine engere Korrelation der 
Messergebnisse zu linksventrikulären Hypertrophie und anderen Endorganschäden 
besteht [96][102][156]. 
 
In der Regel wird die Gelegenheitsblutdruckmessung am Tage durchgeführt. Daher 
wird bei dieser Art der Blutdruckmessung weder der nächtliche Blutdruck 
berücksichtigt, noch werden nächtliche Blutdruckspitzen erkannt. Da in der 
Langzeitmessung der gesamte Tag-/ Nachtzyklus dokumentiert wird, bekommt der 
Untersucher auch Informationen über den nächtlichen Blutdruckabfall (Dipping). Von 
Dipping spricht man in diesem Zusammenhang, wenn die prozentuale Absenkung des 
nächtlichen Blutdrucks ≥10% gegenüber den Tagwerten beträgt [27][78]. Patienten mit 
unzureichender Nachtabsenkung werden als Non-Dipper bezeichnet. Sowohl für 
Erwachsene als auch für Kinder und Jugendliche konnte eine positive Korrelation des 
Non-Dippings mit Endorganschäden nachgewiesen werden[82][122]. Dazu gehören der 
Abfall der glomerulären Filtrationsrate, stärker ausgeprägte Proteinurie sowie das 
frühere Auftreten kardiovaskulärer Spätkomplikationen, wie beispielsweise der 
linksventrikulären Hypertrophie (LVH).  Im Gegensatz zur Gelegenheitsblutdruck-
messung konnte für die Werte der 24-Stunden- Langzeitmessung belegt werden, dass 
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mit steigenden systolischen Blutdruckwerten auch die Wahrscheinlichkeit des 
Auftretens einer linksventrikulären Hypertrophie steigt [125]. 
Die Gelegenheitsblutdruckmessung erfolgt in einer für den Patienten besonderen, 
ungewohnten und häufig stressigen Situation und liefert so möglicherweise falsch hohe 
Werte („Praxishypertonie“). Die Praxishypertonie (White Coat Hypertension) ist 
definiert durch erhöhte Blutdruckwerte in der Gelegenheitsblutdruckmessung bei 
unauffälligem 24-Stunden-Blutdruckprofil [47][126]. Baumgart et. al. konnte in einer 
Studie nachweisen, dass 20% der in einer Gelegenheitsblutdruckmessung als hyperton 
diagnostizierten Patienten lediglich an einer solchen „Praxishypertonie“ litten, während 
ihre 24-Stunden-Blutdruckmessung unauffällig war [7]. Die Angaben hierzu variieren 
jedoch stark.  
Auch das Vorliegen einer Masked Hypertension, unauffällige Werte in der 
Gelegenheitsblutdruckmessung bei pathologischem ABPM-Profil (erhöhte Tages-
Blutdruckwerte), die auch im Kindesalter eine Rolle spielt (Prävalenz  5-11%), kann mit 
Hilfe der 24-Stunden-Blutdruckmessung diagnostiziert werden [75][76]. 
 
Zusammenfassend lässt sich sagen, dass die 24-Stunden-Blutdruckmessung  bei 
Kindern und Erwachsenen viele diagnostische, prognostische und therapeutische 
Vorteile in der Einschätzung der arteriellen Hypertonie bietet [41][52]. Sie 
gewährleistet eine objektive und reproduzierbare Bestimmung des Blutdrucks, dessen 
Schwankungen im Tagesverlauf (Berücksichtigung auch der nächtlichen 
Blutdruckwerte)  durch die wiederholten Messungen genau wieder gegeben werden 
können.   
So wird das Risiko einer Fehleinschätzung (Patienten mit einer Hypertonie werden 
möglicherweise nicht erkannt bzw. gesunde Patienten fälschlicherweise als 
Hypertoniker eingestuft) gemindert. Auch die Effizienz der Therapie lässt sich so besser 
beurteilen. 
  
Zur Diagnosestellung einer arteriellen Hypertonie ist jedoch eine Kombination aus 







1.2.1 Langzeitblutdruckmessung: Referenzwerte für Kinder 
Wie oben bereits beschrieben, gilt die ambulante Langzeitblutdruckmessung für die 
Diagnose und Therapieüberwachung der arteriellen Hypertonie mittlerweile als 
Methode der Wahl sowohl für erwachsene Patienten als auch für Kinder. 
Bei Kindern sind Höhe und Normbereich des Blutdruckes nicht normalverteilt, da sie 
nicht alleine vom Alter, sondern vor allem von verschiedenen anthropometrischen 
Faktoren (insbesondere Körpergröße und Gewicht) abhängen, was die statistische 
Auswertung bisher erschwert hat. 
 
Wühl et. al. haben mittels der modifizierten LMS-Methode nach Cole und Green eine 
Möglichkeit geschaffen, die aus der ABPM-Messung erhaltenen Blutdruckwerte in 
normalverteilten und von den oben genannten Faktoren unabhängigen SDS-Werten 
auszudrücken [21]. Hierdurch werden statistische Auswertungen, beispielsweise in 
Longitudinalstudien zur Darstellung des individuellen Verlaufes und zur 
Qualitätskontrolle der medikamentösen Einstellung möglich [150]. 
 
1.3 Medikamentöse Therapie der Posttransplant-Hypertonie  
Hinsichtlich der wichtigen Bedeutung des Blutdrucks bezüglich Verlauf und Prognose 
nach einer Nierentransplantation ist insbesondere bei nierentransplantierten Patienten 
eine effektive Blutdruckeinstellung essentiell. Nach Baluarte besteht bei 79 % der 
Kinder im ersten Monat nach Transplantation die Notwendigkeit einer 
antihypertensiven Therapie. Nach zwei Jahren benötigen noch 59 % der transplantierten 
Patienten eine solche Therapie [5]. 
Wenn möglich, sollten die der Posttransplant-Hypertonie zugrunde liegenden Ursachen 
(siehe Kapitel 1.1) erkannt und die entsprechende kausale Therapie eingeleitet werden. 
Das weitere optimale medikamentöse Vorgehen in der Behandlung der Posttransplant-
Hypertonie wird kontrovers diskutiert [46]. 
Ziel der medikamentösen, antihypertensiven Behandlung ist die Senkung des 
Blutdrucks auf Werte unter der 95. Perzentile für Alter und Geschlecht [118]. Für die 
Patienten ist dies meist mit einer Langzeitpharmakotherapie verbunden. 
 
Lange Zeit war ein Großteil der Medikamente aufgrund fehlender klinischer Studien 
nicht explizit für den Gebrauch in der Pädiatrie zugelassen. Medikamente wurden damit 
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außerhalb ihrer zugelassenen Anwendung („off label“) eingesetzt [149]. Außerdem 
fehlten Dosisempfehlungen für Kinder [33]. Beispielsweise gibt es für den Einsatz von 
ACE-Hemmern bei Kindern bis heute keine Zulassung (ausgenommen Captopril). In 
den letzten Jahren haben Aktionen wie „The Best Drugs for Children Act in the U.S.” 
und vergleichbare Aktionen in Europa den Grundstein für geeignete klinische Studien 
einzelner Medikamente im Kindesalter gelegt [149].  
Medikamente, die zur Behandlung der arteriellen Hypertonie im Kindesalter von der 
NHBPEP Working Group 2004 empfohlen werden, sind: ACE-Hemmer, Angiotensin-
II-Rezeptor-Antagonisten, Beta-Blocker, Calciumantagonisten und Diuretika. Die 
Auswahl richtet sich nach individueller Verträglichkeit und Effektivität [88].  
 
Es gibt verschiedene Therapieansätze zur medikamentösen Behandlung der arteriellen 
Hypertonie, abhängig von der Situation des Patienten, der Höhe des Blutdruckes und 
der möglichen Begleiterkrankungen. Eine Monotherapie sollte angestrebt werden. Ist 
diese aufgrund der Komplexität der zu Grunde liegenden Erkrankung nicht möglich, ist 
eine Kombinationstherapie indiziert. Hierbei sollten bevorzugt Substanzen mit 
verschiedenen Wirkmechanismen kombiniert werden [34][118]. 
 
1.3.1 ACE- Hemmer 
Bei Erwachsenen werden Antagonisten des Renin-Angiotensin-Systems (ACE-Hemmer 
und AT1-Rezeptorenblocker) nicht nur aufgrund ihrer sehr guten antihypertensiven 
Eigenschaften sondern auch wegen ihres nachgewiesenen nephroprotektiven Effektes in 
der Behandlung der Hypertonie mittlerweile bevorzugt eingesetzt [107].  
Ihre Effektivität in der primären und sekundären Prävention  kardiovaskulärer 
Erkrankungen wurde in verschiedenen Studien belegt [38][65][151]. Die Datenlage bei 
transplantierten Patienten ist nicht ausreichend, da diese Patientengruppe von solchen 
klinischen Studien lange Zeit ausgeschlossen wurde [45]. 
Für Kinder gab es aufgrund fehlender klinischer Studien lange keine Zulassung für 
ACE-Hemmer und AT1-Rezeptorenblocker. Heutzutage finden diese Medikamente auch 
in der Pädiatrie Anwendung. Ihre Wirkung und mögliche unerwünschte Wirkungen sind 
mittlerweile auch bei Kindern gut belegt [121][142]0. 
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Es gibt allerdings nur eingeschränkte Studien bezüglich Pharmakokinetik, Dosierung 
und Nebenwirkungen bei nierenkranken bzw. nierentransplantierten Kindern und 
Jugendlichen. 
 
Besonders stark wirken RAS-Antagonisten an den Vas efferens der Glomeruli und 
senken hierdurch den intraglomerulären Druck und die Proteinurie. Darüber hinaus 
werden lokale Wachstumsfaktoren unterdrückt und die Freisetzung von Cytokinen und 
Chemokinen vermindert. Nachfolgend führt dies zu einem Rückgang von  glomerulären 
Hypertrophie und Glomerulosklerose sowie tubulointerstitialen Entzündung und Fibrose 
[106]. Dieser nephroprotektive Effekt konnte für Erwachsene in verschiedenen Studien 
bestätigt werden [50][53][64][95][105][133]. 
Wühl et al. haben in der ESCAPE-Studie auch für pädiatrische Patienten mit 
chronischer Niereninsuffizienz einen deutlichen antihypertensiven und 
antiproteinurischen Effekt von Ramipril festgestellt. Am deutlichsten wurde dies vor 
allem bei Kindern mit schwerer Hypertonie und Proteinurie [149].   
Auch die Fähigkeit der ACE-Hemmer, die Progression der CAN (chronic allograft 
nephropathy) zu verlangsamen, konnte im Tiermodell nachgewiesen werden [89]. 
 
Über die Wirkung von ACE-Hemmern und AT1-Rezeptorenblocker bei 
nierentransplantierten Patienten gibt es verschiedene, z.T. widersprüchliche Aussagen. 
In einer Studie mit 2031 Patienten konnten Heinze et. al. für die Patienten, die mit 
einem RAS-Antagonisten behandelt wurden, ein deutlich verlängertes Transplantat- und 
Patientenüberleben nachweisen, als für die Patienten, die eine alternative Behandlung 
erhielten [45].  
Ein derart positiver Effekt auf das Transplantatüberleben konnte von Opelz et al. in 
ihrer 2006 durchgeführten Studie mit 17.209 nierentransplantierten Patienten nicht 
bestätigt werden. Dahingegen wurde ein positiver Zusammenhang zwischen der 
Qualität der Blutdruckeinstellung und Transplantatüberlebensrate unabhängig von einer 
antihypertensiven Behandlung mit oder ohne ACE-Hemmer bzw. AT1-






Ziel der vorliegenden Arbeit ist die Qualitätskontrolle der Blutdruckeinstellung der 
nierentransplantierten Kinder und Jugendlichen der Universitätskinderklinik Marburg. 
Es soll der Frage nachgegangen werden, ob die medikamentöse Therapie bei den 
nierentransplantierten Patienten den gewünschten Erfolg (Absenkung des Blutdrucks in 
den Normbereich) erbringt, und welche Nebenwirkungen bei der Anwendung der 
antihypertensiven Medikamente in dieser Patientengruppe vorherrschend sind. Letzteres 
ist von besonderer Wichtigkeit, da viele der eingesetzten antihypertensiven 
Medikamente noch keine Zulassung für Kinder haben und Nebenwirkungen bei 
transplantierten Kindern bisher kaum beschrieben wurden. Besonders interessiert der 
ACE- Hemmer Ramipril. 
 
Im Einzelnen ergaben sich folgende Fragen: 
 
1. Wie ist die Qualität der Blutdruckeinstellung bei den nierentransplantierten 
Patienten? 
 
2. Sind die Ergebnisse der 24-Stunden-Blutdruckmessung mit denen der häuslichen 
Blutdruckmessung und denen der Gelegenheitsmessung in der Ambulanz 
vergleichbar? 
 
3. Welche antihypertensiven Medikamente werden therapeutisch eingesetzt?  
 
4. Kann die Posttransplant-Hypertonie durch den Einsatz des ACE-Hemmers 
Ramipril besser kontrolliert werden als durch eine alternative antihypertensive 
Medikation? 
 
5. Welche unerwünschten Ereignisse treten im transplantierten Patientenkollektiv 
bei der medikamentösen Therapie mit Ramipril auf? 
 
6. Wie verhalten sich Dipping, linksventrikuläre Hypertrophie und  Nierenfunktion 
(GFR, Kreatinin)? 
 
 Patienten und Methoden 
 17
3. Patienten und Methoden 
3.1 Ethik 
Die Studie wurde im August 2004 der Ethikkommission der Philipps-Universität 
Marburg vorgelegt und im Oktober 2004 bewilligt (Aktenzeichen 10/04).  
Vor Beginn der Studie wurden die Patienten bzw. deren Erziehungsberechtigte 
mündlich sowie mit Informationsblättern über den Inhalt der Studie aufgeklärt. Sie 
wurden darauf hingewiesen, dass alle Daten anonymisiert verarbeitet werden und dass 
sie jederzeit ohne Nennung von Gründen die Teilnahme an der Studie beenden können. 
Die Patienten und Erziehungsberechtigten gaben schriftlich ihre Einverständnis, dass 
die beteiligten Untersucher Einsicht in die Krankenakten und Protokolle der 24-
Stunden-Blutdruckmessungen nehmen durften. Die Informationsblätter sowie die 




In diese retrospektiven Studie wurden 32 nierentransplantierte Patienten, die in der 
Universitätskinderklinik der Philipps- Universität Marburg aufgrund einer arteriellen 
Hypertonie behandelt wurden, mit einbezogen. Bei den Patienten wurde im Zeitraum 
nach der Transplantation bis Ende des Jahres 2005 mindestens zwei ambulante 24-
Stunden-Blutdruckmessungen durchgeführt. 
 
Das Patientenkollektiv wurde zunächst als Gesamtheit ausgewertet und danach anhand 
der antihypertensiven Medikation in zwei Gruppen (Patienten mit und ohne Ramipril) 
aufgeteilt. Um die Häufigkeiten der unerwünschten Wirkungen unter der Therapie mit 
dem ACE-Hemmer Ramipril bei nierentransplantierten Kindern besser beschreiben zu 
können, wurde aus einer parallelen Studie noch eine weitere Patientengruppe 
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3.2.2 Einschlusskriterien 
Vorraussetzung für die Aufnahme in die Studie war die schriftliche 
Einverständniserklärung der Patienten bzw. deren Erziehungsberechtigten. 
 
Weiterhin sollten mindestens zwei auswertbare ABPM-Profile vorhanden sein, um die 
Veränderung des Blutdruckes im Verlauf beurteilen zu können. Es wurden nur solche 
Blutdruck-Profile ausgewertet, die eine zuvor definierte Mindestanzahl an gültigen 
Messungen enthielten (siehe Kapitel 3.4.1.3). 
Zum Zeitpunkt der jeweiligen ABPM-Messungen mussten die erforderlichen klinischen 
Daten und Laborergebnisse vorliegen.  
 
Patienten, bei denen die oben genannten Kriterien nicht erfüllt waren, wurden von der 
Studie ausgeschlossen. Dies war bei insgesamt sechs Patienten der Fall. Vier Patienten 
mussten aufgrund fehlender gültiger ABPM-Messungen ausgeschlossen werden, zwei 
weitere aufgrund fehlender Laborergebnisse bzw. fehlender klinischer Daten. 
 
 
3.2.3 Patientenkollektiv: Nierentransplantierte Kinder (n=26) 
In diesem Patientenkollektiv befinden sich 26 nierentransplantierte Patienten (13 
Jungen, 13 Mädchen). Das Alter bei Nierentransplantation lag im Mittel bei 10,2 (± 4,4 
Jahre) Jahren (siehe Abbildung 3-1). Die erste 24-Stunden-Blutdruck-Messung lag im 
Durchschnitt 40 (± 37) Monate, die zweite durchschnittlich 67 (± 41) Monate nach der 
Transplantation.  
Die Altersverteilung zum Zeitpunkt der ersten und zweiten ABPM-Messung ist in 


















































Abbildung 3-2 Alterverteilung 
Gesamtkollektiv initial 
 
















Abbildung 3-3 Alterverteilung 
Gesamtkollektiv end 
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Die zur Nierentransplantation führenden Grunderkrankungen wurden in Gruppen 
eingeteilt. Es wurde zwischen erworbenen  (27%, n = 7) und angeborenen (73%, n = 19) 
Erkrankungen unterschieden. Die Häufigkeiten der  verschiedenen Grunderkrankungen 





























Abbildung 3-5 Grunderkrankungen (kongenital) gesamtes Patientenkollektiv 
 
Bei zwei Patienten konnte zusätzlich eine Nierenarterienstenose nachgewiesen werden. 
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Neben Ramipril wurden folgende Antihypertensiva einzeln, oder in Kombination 
verabreicht: 
 
Anzahl der Patienten 
Antihypertensiva initial end 
Ramipril 15 57,7% 16 61,5% 
Metoprolol 15 57,7% 16 61,5% 
Atenolol 1 3,8% 1 3,8% 
Losartan 0 0,0% 1 3,8% 
Amlodipin  13 50,0% 13 50,0% 
Diltiazem 1 3,8% 0 0,0% 
Hydrochlorothiazid 2 7,7% 2 7,7% 
Azetazolamid 0 0,0% 1 3,8% 
Tabelle 3-1 Häufigkeiten der eingesetzten Antihypertensiva 
 
 
Alle Patienten wurden zusätzlich zu der antihypertensiven Medikation, 
immunsuppressiv  behandelt. Die Immunsuppression bestand aus Cyclosporin A, 
Mycophenolatmofetil, Prednisolon, Azathioprin, Tacrolimus und Sirolimus in einer 
Einzel- oder Kombinationstherapie. 
 
Anzahl der Patienten 
Immunsuppressiva initial end 
Mycophenolatmofetil 16 61,5% 17 65,4% 
Cyclosporin A 17 65,4% 14 53,9% 
Azathioprin 10 38,5% 7 26,9% 
Tacrolimus 9 34,6% 8 30,8% 
Sirolimus 1 19,2% 5 19,2% 
Prednisolon 16 61,5% 14 53,9% 
 
Tabelle 3-2 Häufigkeiten der eingesetzten Immunsuppressiva 
 
 
3.2.3.1 Transplantierte Patienten unter Ramipril (n=17) 
In diese Gruppe wurden 17 Patienten (sechs Jungen, elf Mädchen) eingeschlossen. 
Diese wurden im Zeitraum von der ersten bis zu letzten ABPM-Messung 
antihypertensiv mit Ramipril behandelt.  
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Die mittlere Dosis betrug initial 2,6 (± 0,8) mg/m²KOF und zum Zeitpunkt der letzten 
Messung 3,5 (±1,2) mg/m²KOF. Das Alter bei Transplantation und zum Zeitpunkt der 
ersten und zweiten Messung sowie der zeitliche Abstand zwischen Transplantation und 
erster bzw. zweiter Messung in dieser Gruppe sind in Tabelle 3-3 dargestellt.  
Für diese Gruppe wurden, zusätzlich zur Überprüfung der Blutdruckeinstellung, 
sämtliche unerwünschten Ereignisse, die im Zusammenhang mit der Behandlung unter 
Ramipril auftraten sowie deren Konsequenzen, beispielsweise eine Dosisreduktion, 
erfasst.  
 
3.2.3.2 Transplantierte Patienten ohne Ramipril (n=9) 
In dieser Gruppe sind neun Patienten (sieben Jungen, zwei Mädchen) zusammengefasst, 
die nach der Transplantation aufgrund einer arteriellen Hypertonie in der 
nephrologischen Ambulanz der Universitätskinderklinik in Marburg behandelt wurden, 
jedoch kein Ramipril erhielten. 
Auch für diese Gruppe sind Alter bei Transplantation und zum Zeitpunkt der ersten und 
zweiten Messung sowie der zeitliche Abstand zwischen Transplantation und erster bzw. 
zweiter Messung der Tabelle 3-4 zu entnehmen. 
 
Patienten mit Ramipril (n=17) 
Deskriptive Statistik 
Mittelwert Median  StdAbw Maximum Minimum 
Alter bei NTx [Jahre] 9,8 9,4 4,1 17,5 3,4 
Alter initial [Jahre] 13,4 14,3 4,0 18,5 4,3 
Alter end [Jahre] 15,9 16,3 3,7 20,3 7,3 
Zeit: TX - 1.ABPM [Monate] 46,4 42,0 39,9 155,0 1,0 
Zeit: TX - 2.ABPM [Monate] 74,5 69,0 40,2 168,0 12,0 
Tabelle 3-3 Deskriptive Statistik: Patienten mit Ramipril 
 
Patienten ohne Ramipril (n=9) 
Deskriptive Statistik 
Mittelwert Median  StdAbw Maximum Minimum 
Alter bei NTx [Jahre] 10,9 10,6 5,1 19,1 3,5 
Alter initial [Jahre] 13,5 15,3 5,5 20,2 4,8 
Alter end [Jahre] 15,5 17,0 5,4 22,4 6,9 
Zeit: TX - 1.ABPM [Monate] 33,5 36,0 25,5 77,0 1,0 
Zeit: TX - 2.ABPM [Monate] 59,2 63,0 29,8 115,0 12,0 
Tabelle 3-4 Deskriptive Statistik: Patienten ohne Ramipril 
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3.2.4 Patientenkollektiv: Nicht transplantierte, nierenkranke Kinder (n=27) 
In diese Gruppe wurden 27 nicht transplantierte, nierenkranke Kinder (15 Jungen, 12 
Mädchen), die in der Universitätskinderklinik der Philipps-Universität Marburg 
aufgrund einer arteriellen Hypertonie behandelt wurden, einbezogen.  
Auch für diese Gruppe wurden in einer parallelen Studie zwei 24-Stunden-
Blutdruckmessungen ausgewertet. Alle Patienten wurden im Zeitraum von der ersten 
bis zur letzten ABPM-Messung antihypertensiv mit Ramipril behandelt. Die Dosis lag 
initial bei 3,7 (± 1,7) mg/m²KOF und in der Folgemessung bei 3,9 (± 1,8) mg/m²KOF.  
Die unerwünschten Ereignisse unter der Behandlung mit Ramipril wurden dokumentiert 
und deren Häufigkeiten mit denen der transplantierten Patienten unter Ramipril (siehe 
Kapitel 4.8.3) verglichen.  
Das Alter zum Zeitpunkt der ersten 24-Stunden-Blutdruck-Messung lag im Mittel bei 
9,7 (± 5,4) Jahren und  zum Zeitpunkt der zweiten Messung bei 11,5 (± 5,3) Jahren. 
  
3.3 Aufbau der Studie 
Diese Studie wurde als Qualitätskontrolle der Blutdruckeinstellung der Universitäts-
kinderklinik Marburg angelegt und die Datenerhebung erfolgte retrospektiv.  
 
Die Daten wurden den aufgezeichneten Krankengeschichten, Kurven, Ambulanzakten, 
Operationsberichten und Transplantationsakten entnommen und in Datenblätter (siehe 
Anhang) übertragen. Aufgenommen wurden die aktuellsten 24-Stunden-
Blutdruckmessungen (mindestens zwei), die nach der Transplantation vorgenommen 
worden sind und ausreichend gültige Messungen enthielten.  
 
Hierbei wurden folgende Parameter zum Zeitpunkt der jeweiligen ABPM- Messungen  
erfasst: Geschlecht, Alter, Größe und Gewicht der Patienten, Grunderkrankung, 
Zeitpunkt der Transplantation, Dauer der vorangegangenen Dialyse, die Ergebnisse der 
24-Stunden-Blutdruck-Messungen, die ambulanten Blutdruckwerte (Gelegenheits-
blutdruck in der Ambulanz sowie Durchschnittsblutdruckwerte der zu Hause 
durchgeführten Messungen), das Serum-Kreatinin, Blutbild, Elektrolyte, Proteinurie, 
EKG- und UKG- Befunde, die aktuelle Medikation, von den Patienten berichtete 
unerwünschte Ereignisse unter der Therapie mit Ramipril, sowie Anzahl und Indikation 
der Krankenhausaufenthalte. 
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Aus den erhobenen Daten wurden der Body-Mass-Index (BMI), die Körperoberfläche 
(KOF) und die glomeruläre Filtrationsrate (GFR) berechnet  (siehe Abschnitt 3.5.2-4). 
Des weiteren erfolgte die Berechnung der SDS-Werte und Perzentilen für Größe, 
Gewicht, BMI [61] sowie die Berechnung der SDS-Werte für die Ergebnisse der 




3.4.1 24-Stunden-Blutdruckmessung (ABPM) 
3.4.1.1 Durchführung 
Zur Durchführung der 24-Stunden Blutdruckmessung wurde dem Patienten eine 
Blutdruckmanschette an den nicht dominierenden Oberarm angebracht und in Herzhöhe 
über der Ateria brachialis platziert. Die für die Kinder und Jugendlichen geeignete 
Manschette wurde anhand des Oberarmumfanges ausgewählt.  
 
Die Messung wurde mit dem Spacelabs 90207 Blutdruckmonitor der Kinderklinik der 
Philipps-Universität Marburg durchgeführt, welcher nach der Inbetriebnahme 
selbstständig in festgelegten Zeitintervallen (15 min tagsüber und 30 min in der Nacht) 
die Blutdruckmessung vornahm und die gemessenen Werte speicherte.  
 
Das Geräte basiert auf einer oszillometrischen Messmethode zur Ermittlung des 
Blutdruckes. Hierbei dient die Blutdruckmanschette als Sensor für Druckoszillationen. 
Das Insufflieren der Manschette erfolgt automatisch nach festgelegten Zeitintervallen 
(alle 15 min tagsüber und 30 min in der Nacht). Der Messvorgang dauert ca. 20 
Sekunden. 
 
Während des Messvorganges sollten die Patienten den Arm möglichst gestreckt halten 
und nicht bewegen, um eine Beeinflussung der Messung zu vermeiden.   
Die Patienten wurden gebeten, über ihren Tagesablauf ein exaktes Tätigkeitsprotokoll 
zu führen, in dem sie mindestens stündlich, besser jedoch zu jedem Messzeitpunkt 
wesentliche Aktivitäten (z.B. Ruhen, Schlafen, psychische bzw. körperliche Aktivitäten, 
Einnahmezeiten von Medikamenten) festhalten sollten. 
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3.4.1.2 Parameter 
Folgende Parameter wurden mit der 24- Stundenblutdruckmessung erhoben: 
 
• Aktueller systolischer und diastolische Blutdruckwert zu den jeweiligen 
Messzeitpunkten 
• Mittelwert des systolischen und diastolischen Blutdruckes über 24 Stunden, im 
Tages- und Nachtintervall (Msyst/diast 24h/Tag/Nacht) 
• Nächtliche Blutdruckabsenkung (Dipping), systolisch und diastolisch 
(prozentual und absolut (mmHg)) 
• Aktuelle Herzfrequenz zu den jeweiligen Messzeitpunkten 
• Mittelwert der Herzfrequenz über 24 Stunden, im Tages- und Nachtintervall 
• Blood pressure load im Tages- und Nachtintervall 
• Anzahl der erfolgreichen Messungen 
 
Als Dipping wird eine nächtliche Blutdruckabsenkung (systolisch und diastolisch) von 
mehr als 10% gegenüber den Tagwerten bezeichnet [27][78]. Anhand dieser Definition 
wurde zwischen Dippern und Non-Dippern unterschieden (siehe Kapitel 1.2). 
 
Der Blood pressure load gibt den prozentualen Anteil der Blutdruckwerte über der 95. 
Perzentile an [128][152]. Die verwendeten Spacelabs-Monitore registrierten diesen 
Anteil automatisch. Ein erhöhter Blood pressure load liegt vor, wenn mehr als 30% der 
Blutdruckwerte über der 95. Perzentile liegen. 
 
3.4.1.3 Auswertung 
Die Auswertung erfolgte computerisiert mit dem Spacelabs-Programm unter 
Verwendung der größenadaptierten Normwerte von Soergel et al. [119]. Somit wurde 
ein Blutdrucktagesprofil erstellt. 
 
Zur Auswertung wurden die Tag- bzw. Nachtintervalle folgendermaßen definiert: 
 
   → Tagesmessungen: alle Messungen zwischen 08:00 Uhr und 20:00 Uhr 
 
   → Nachtmessungen: alle Messungen zwischen 00:00 Uhr und 06:00 Uhr 
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Es wurden nur Blutdruck-Profile ausgewertet, in denen mindestens 30 auswertbare 
Messungen erfolgt sind, davon mindestens 8 im Zeitraum zwischen 00:00 Uhr und 
06:00 Uhr. 
 
Um die erhaltenen Blutdruckwerte unabhängig von Alter, Größe und Gewicht der 
Patienten auswerten zu können, wurden sie in die normalverteilten SDS-Werte 
transformiert [150]. Dies geschah mittels der modifizierten LMS-Methode nach Cole 
und Green [21]. Diese Methode basiert auf den drei Parametern L (Box-cox-power-
Transformation), M (Median) und S (Variationskoeffizient) und ermöglicht bei nicht-
normalverteilten Werten die Berechnung von Standard-Deviation-Scores. 











Dabei entspricht Y dem individuellen systolischen oder diastolischem Blutdruck, M ist 




3.4.2 Ambulante Blutdruckmessungen 
Um einen Vergleich zwischen den ABPM- Messungen und der sonst üblichen 
ambulanten Blutdruckmessung durchführen zu können, wurden hierzu folgende Werte 
in die Auswertung mit einbezogen: 
 
- Durchschnittsblutdruck zu Hause:  
Mittelwert aus den Ergebnissen der letzten drei Messungen, die den selbstgeführten  
Blutdruckprotokollen der häuslichen Blutdruckmessung entnommen wurden. 
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- Gelegenheitsblutdruck (Ambulanz): 
Ambulant gemessener Blutdruck bei der letzten Kontrolluntersuchung in der 
nephrologischen Ambulanz der Universitätskinderklinik Marburg. 
Die Messung erfolgte im Sitzen, nach einigen Minuten Ruhe, mit einer 
Druckablassgeschwindigkeit von  2-3 mm Hg/sek im Bereich des systolischen und 
diastolischen Blutdruckes. Für die Blutdruckmessungen in der Ambulanz wurden 
automatische oszillometrische Blutdruckmessgeräte (Dinamap) verwendet. 
 
Um eine statistische Auswertung zu ermöglichen, wurden zu den in der Ambulanz 
erhobenen Gelegenheitsblutdruckwerten die entsprechenden SDS-Werte berechnet. 
Dabei wurden die von De Man et al. ermittelten Normwerte der Gelegenheitsblutdruck-




3.4.3 Modifizierter Blutdruck-Score 
Für die Evaluation der arteriellen Hypertonie verwendeten wir den Blutdruck-Score 
nach Bianchi et al. [11], modifiziert nach Revermann et al. [103]: 
 
Punktvergabe: 
→ maximale Punktzahl: 8 Punkte 
Pro antihypertensivem Medikament (maximal 3): 
→ 1 Punkt für eine Dosis bis 50% der Maximaldosis 
→ 2 Punkte für jede höhere Dosis 
 
1 Zusatzpunkt für > 3 antihypertensive Medikamente  
1 Zusatzpunkt für einen Blutdruck > 95. Perzentile 
 
Um den Blutdruckscore auch für die 24-Stunden-Blutdruckmessung anwenden zu 
können, wurde der letzte Unterpunkt (1 Zusatzpunkt für einen Blutdruck > 95. 
Perzentile) in Abweichung zu der Originalpublikation folgendermaßen bewertet: 
1 Zusatzpunkt für >30% systolische Tagwerte > 95.Perzentile 
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3.5. Weitere Diagnostik und Formeln 
3.5.1 Linksventrikuläre Hypertrophie (LVH) 
Der Grad der Linksventrikulären Hypertrophie wurde durch die transthorakale 




keine Hypertrophie 0 Punkte 
leichte Hypertrophie 1 Punkt 
mäßige Hypertrophie 2 Punkte 
starke Hypertrophie 3 Punkte 




3.5.2 Glomeruläre Filtrationsrate (GFR) 
Die glomeruläre Filtrationsrate wurden nach der Schwartz- Formel [110], modifiziert 
nach Schmitt [109], errechnet. In seiner Studie zur Bestimmung der glomerulären 
Filtrationsrate bei Kindern und Jugendlichen konnte Schmitt zeigen, dass ein Wert von 
0,5 für die Konstante k eine gute Korrelation zur Single-Injektion Inulin-Clearance 
(CIn) aufwies. 
 
Die GFR berechnet sich nun durch Einsetzten der Konstanten (k = 0,5), der Körperlänge 
[cm] und des Serum-Kreatininwertes [mg/dl] in folgende Formel: 
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3.5.3 Body-Mass-Index (BMI) 
Der Body-Mass-Index wurde noch folgender Formel berechnet: 
 





3.5.4 Körperoberfläche (KOF) 
Die Köperoberfläche wurde mit der Formel nach Mosteller (1987) berechnet: 
 







3.6 Computergestützte statistische Auswertverfahren 
Von den erhaltenen biometrischen Daten, den Blutdruck- und Laborwerten, dem 
Blutdruckscore sowie dem Grad der linksventrikulären Hypertrophie (Punktescore) 
wurde zunächst eine deskriptive Statistik erstellt, die Mittelwert, Median, 
Standartabweichung, Maximum und Minimum umfasste.  
So konnte die prozentuale Veränderung vom Zeitpunkt der ersten Messung zum 
Zeitpunkt der letzten Messung ermittelt werden. 
Um die Effektivität der Therapie, sowie Unterschiede in den Therapieergebnissen 
zwischen Patienten mit und ohne Ramipril zu ermitteln, wurden die Werte der ersten 
mit denen der letzten Messung verglichen. Hierzu wurde die zu vergleichenden 
Variablen zunächst mit dem Kolmogorov-Smirnov-Anpassungstest auf Normal-
verteilung geprüft. Sofern diese gegeben war, wurde der  T-Test für gepaarte, bzw. 
unabhängige Stichproben angewandt. Bei nicht normalverteilten Variablen wurden 
nichtparametrische Tests eingesetzt. Für zwei verbundene Stichproben der Wilcoxon-
Test, für zwei unabhängige Stichproben der Mann-Whitney-U-Test. Das 
Signifikanzniveau wurde bei p< 0,05 angesetzt. Dazu wurde das Statistikprogramm 
SPSS verwendet. 
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Sämtliche unerwünschten Ereignisse, die im Zusammenhang mit der Behandlung unter 
Ramipril auftraten sowie deren Konsequenzen, beispielsweise eine Dosisreduktion, 
wurden erfasst und deren absolute und relative Häufigkeiten bestimmt. Diese wurden 
mit den Ergebnissen der Auswertung der Gruppe der nicht transplantierten, 





4.1 Biometrische Daten 
4.1.1 Körpergröße 
Einige der Patienten weisen durch die zugrunde liegende chronischen Erkrankung, die 
Nierentransplantation oder die darauf folgende Steroid-Therapie eine deutliche 
Wachstumsverzögerung auf. 
 
Gesamtes Patientenkollektiv (n = 26): 
Die mittlere Körpergröße lag zum Zeitpunkt der ersten 24-Stunden-Blutdruckmessung 
bei 145 ± 21,1 cm (SDS –1,7). Bei 26,9% (n = 7) der Patienten lag die Körpergröße 
dabei unter der dritten Perzentile. 
In der Folgeuntersuchung wurden durchschnittlich 152 ± 18,8cm (SDS- 1,8) gemessen. 
Bei neun Patienten (34,6%) lag dabei die Körpergröße  unterhalb der dritten Perzentile. 
 
Transplantierte Patienten unter Ramipril (n=17): 
Ein Großteil der Patienten, bei denen eine Wachstumsretardierung besteht, kam aus der 
Gruppe der Patienten, die antihypertensiv mit Ramipril behandelt wurden. In dieser 
Gruppe (n = 17) lag die Körpergröße zum Zeitpunkt der ersten Messung im Mittel bei 
144,7 ± 18,4 cm (SDS –1,8). Dabei lag bei fünf Patienten (29,4%) die Körpergröße 
unter der dritten Perzentile.  
Zum Zeitpunkt der zweiten ABPM-Messung wurde eine mittlere Körpergröße von 151 
± 15,7 cm (SDS –2,1) gemessen. Zum Zeitpunkt dieser Messung lagen sieben Patienten 
(41,2%) damit unter der dritten Perzentile. 
 
Transplantierte Patienten ohne Ramipril (n=9): 
Für diese Gruppe (n = 9) lag die mittlere Körpergröße zum Zeitpunkt der ersten 
Messung bei 145,4 ± 26,8cm (SDS -1,4) und zum Zeitpunkt der zweiten Messung bei 
153,8 ± 24,7cm (SDS –1,3).  
Bei zwei Patienten (22,2%) lag die Körpergröße zum Zeitpunkt der ersten und zweiten 







Die Patientengruppen unterschieden sich hinsichtlich der mittleren Körpergröße nicht 
voneinander. Eine Wachstumsretardierung konnte bei einem Teil der Patienten, 
insbesondere bei Patienten der Ramiprilgruppe, nachgewiesen werden. 
 
4.1.2 Körpergewicht 
Gesamtes Patientenkollektiv (n=26): 
Das mittlere Körpergewicht lag zum Zeitpunkt der ersten 24-Stunden-
Blutdruckmessung bei 49,8 ± 28,9 kg (SDS –0,8). Bei 11,5% (n = 3) der Patienten lag 
das Körpergewicht dabei unter der dritten Perzentile. Ein Patient lag zum Zeitpunkt der 
ersten Messung über der 97. Perzentile. 
In der Folgeuntersuchung wogen die Patienten im Mittel 53,9 ± 19,2 kg (SDS –0,4). Bei 
zwei Patienten 7,7% lag das Gewicht unterhalb der dritten Perzentile. 
 
Transplantierte Patienten unter Ramipril (n=27): 
In dieser Gruppe lag das Körpergewicht zum Zeitpunkt der ersten Messung im Mittel 
bei 53,5 ± 32,3 kg (SDS –0,1). Dabei lag das Körpergewicht bei jeweils einem Patienten 
(5,9%) unter der dritten, bzw. über der 97. Perzentile.  
Zum Zeitpunkt der zweiten ABPM-Messung wurde ein mittleres Körpergewicht von 
55,3 ± 17,9 kg (SDS –0,3) bestimmt. Zum Zeitpunkt dieser Messung lag das Gewicht 
bei allen Patienten im Normbereich zwischen der dritten und 97. Perzentile. 
 
Transplantierte Patienten ohne Ramipril (n=9): 
Für diese Gruppe lag das mittlere Körpergewicht zum Zeitpunkt der ersten Messung bei 
42,8 ± 21,1 kg (SDS –1,1) und zum Zeitpunkt der zweiten Messung bei 51,2 ± 21,2 kg 
(SDS –0,7). Bei zwei Patienten (22,2%) lag das Körpergewicht zum Zeitpunkt der 
ersten und zweiten Messung unterhalb der dritten Perzentile. 
 
Gruppenvergleich: 
Das mittlere Körpergewicht der beiden Gruppen (transplantierten Patienten mit und 
ohne Ramipril) unterschied sich weder bei der ersten noch bei der zweiten ABPM-
Messung signifikant voneinander. 
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4.1.3 Body-Mass-Index (BMI) 
Die Einordnung normaler und pathologischer BMI-Werte nach altersbezogenen 
Perzentilen erfolgte nach den Kriterien der Empfehlung der „European Childhood 
Obesity Group“ [157]. 
 
Gesamtes Patientenkollektiv (n=26): 
Für das gesamte Patientenkollektiv lag der mittlere BMI zum Zeitpunkt der ersten 24-
Stunden-Blutdruckmessung bei 22,3 ± 9,3 kg/m² (SDS 0,5).  
Nach der oben genannten Einteilung konnten zwei Patienten (7,7%) als übergewichtig 
(BMI zwischen der 90. und 97. Perzentile) identifiziert werden. Bei 11,5% (n = 3) der 
Patienten lag der BMI über der 97.Perzentile. Dies entspricht einer Adipositas. 
Ein Patient (3,9%) lag zum Zeitpunkt der ersten Messung unter der ersten Perzentile 
und damit im Untergewicht. 
In der Folgeuntersuchung lag der BMI im Mittel bei 22,5 ± 5,4 kg/m² (SDS 0,6). Drei 
Patienten (11,5%) wurden als übergewichtig eingestuft, bei vier Patienten (15,4%) lag 
zu diesem Zeitpunkt eine Adipositas mit Werten oberhalb 97. Perzentile vor. Der BMI 
eines Patienten (3,9%) lag unterhalb der dritten Perzentile. 
Eine signifikante Veränderung des mittleren BMI im Gesamtkollektiv von der ersten 
zur zweiten ABPM-Messung konnte nicht festgestellt werden.  
 
Transplantierte Patienten unter Ramipril (n=17): 
In dieser Gruppe lag der Body-Mass-Index zum Zeitpunkt der ersten Messung im Mittel 
bei 24,1 ± 10,4 kg/m² (SDS 1,0).  
Zum Zeitpunkt der zweiten ABPM-Messung wurde ein durchschnittlicher BMI von 
23,5 ± 5,1 kg/m² (SDS 0,9) bestimmt. 
Bei zwei Patienten (11,8%) konnte zu beiden Messzeitpunkten eine Adipositas (BMI 
über der 97. Perzentile) diagnostiziert werden.  
 
Transplantierte Patienten ohne Ramipril (n=9): 
Für diese Gruppe lag der mittlere Body-Mass-Index zum Zeitpunkt der ersten Messung 
bei 18,9 ± 5,8 kg/m² (SDS -0,5) und zum Zeitpunkt der zweiten Messung bei 20,6 ± 5,7 
kg/m² (SDS –0,1).  
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Bei jeweils einem Patienten (11,1%) lag der mittlere BMI initial über der 97., bzw. 
unter der ersten Perzentile. Zum Zeitpunkt der zweiten ABPM-Messung hatten zwei 
Patienten (22,2%) einen BMI über der 97.Perzentile. 
 
Gruppenvergleich: 
Der Body-Mass-Indexes lag in der Gruppe der transplantierten Kinder unter Ramipril 
initial im Mittel auf der 75. und in der Gruppe der transplantierten Patienten ohne 
Ramipril im Mittel auf der 38. Perzentile. Es bestand ein signifikanter Unterschied (p < 
0,05). Auch in der Folgeuntersuchung unterschieden sich die BMI-Werte der beiden 
Gruppen signifikant. In der Ramiprilgruppe lag der BMI im Mittel auf der 73. und in 
der Patientengruppe ohne Ramipril im Mittel auf der 49. Perzentile.  
 
Die deskriptive Statistik der SDS-Werte von Körpergröße, Gewicht und BMI für das 








Gesamtheit: Transplantierte Patienten (N = 26) 
männlich (N = 13) weiblich (N = 13) Biometrische Daten      
(SDS-Werte) Mittelwert Median StdAbw Maximum Minimum Mittelwert Median StdAbw Maximum Minimum 
SDS Körpergröße initial 
-1,7 -1,4 1,1 -0,4 -3,8 -1,7 -1,7 1,1 0,5 -3,6 
SDS Körpergröße end 
-1,8 -1,9 1,1 0,4 -3,3 -1,8 -2,1 1,1 0,1 -3,6 
SDS Gewicht initial 
-1,0 -0,5 1,2 0,4 -3,7 0,1 -0,5 1,7 5,1 -1,9 
SDS Gewicht end 
-0,6 -0,4 1,4 1,7 -3,0 -0,2 -0,2 0,9 1,3 -1,6 
SDS BMI initial 
-0,1 0,2 1,4 2,3 -2,4 1,1 0,8 1,3 4,6 -1,0 
SDS BMI end 0,3 0,6 1,6 2,9 -2,6 0,8 0,8 0,9 2,4 -0,7 
 Tabelle 4-1 Biometrische Daten (SDS) gesamtes Patientenkollektiv 
 
Gruppen: Transplantierte Patienten 
      mit Ramipril (N = 15 / m = 6; w = 9)         ohne Ramipril (N =7 / m = 6; w = 1) Biometrische Daten      
(SDS-Werte) Mittelwert Median StdAbw Maximum Minimum Mittelwert Median StdAbw Maximum Minimum 
SDS Körpergröße initial 
-1,8 -1,7 1,1 0,5 -3,8 -1,4 -1,1 1,0 -0,4 -3,0 
SDS Körpergröße end 
-2,1 -2,1 1,0 -0,3 -3,6 -1,3 -1,1 1,2 0,4 -2,7 
SDS Gewicht initial 
-0,1 -0,5 1,5 5,1 -1,9 -1,1 -1,2 1,5 1,5 -3,7 
SDS Gewicht end 
-0,3 -0,2 1,0 1,7 -1,6 -0,7 -0,4 1,5 0,8 -3,0 
SDS BMI initial 1,0 0,8 1,2 4,6 -1,0 -0,5 -0,5 1,5 2,5 -2,4 
SDS BMI end 0,9 0,8 1,0 2,9 -0,7 -0,1 0,6 1,7 2,1 -2,6 
Tabelle 4-2 Biometrischen Daten (SDS) der Patientengruppen
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4.2 24-Stunden-Blutdruckmessung (ABPM) 
4.2.1 Mittlere Blutdruckwerte   
Gesamtes Patientenkollektiv (n=26): 
Die mittleren Blutdruckwerte für das gesamte Patientenkollektiv sind Tabelle 4-3 zu 
entnehmen. Es konnte tendenziell eine Absenkung der Blutdruckwerte erzielt werden. 
Dies gilt für die systolischen und diastolischen Werte im Tages- und Nachtintervall 
(MTag-syst/diast und MNacht-syst/diast) sowie über 24 Stunden (M24Std-syst/diast). Allerdings waren 
diese Veränderungen nicht signifikant. 
 
Transplantierte Patienten unter Ramipril (n=17): 
In der Gruppe der Patienten, die antihypertensiv mit Ramipril behandelt wurden, 
konnten die mittleren Blutdruckwerte im Zeitraum von der ersten zur zweiten 
Langzeitblutdruckmessung gesenkt werden (siehe Tabelle 4-4). Signifikanz (p<0,05) 
erreichten diese Veränderungen bei den systolischen und diastolischen Werten im 
Tagesintervall (MTag-syst/diast)und über 24 Stunden (M24Std-syst/diast).  
Auch für die mittleren Blutdruckwerte im Nachtintervall (MNacht-syst/diast)  kam es zu 
einer Absenkung, die jedoch nicht signifikant war. 
 
Transplantierte Patienten ohne Ramipril (n=9): 
Die Ergebnisse der Auswertung der Blutdruckprotokolle der 24-Stunden-ABPM sind in 
Tabelle 4-4 dargestellt. In dieser Patientengruppe konnte eine Absenkung des mittleren 
Blutdrucks nur im Nachtintervall (MNacht-syst/diast)  beobachtet werden (n.s.). Sowohl bei 
den tagessystolischen und –diastolischen Werten(MTag-syst/diast) als auch bei den 
systolischen und diastolischen Blutdruckwerten über 24 Stunden (M24Std-syst/diast) kam es 
zu einem leichten Anstieg im Zeitraum von der ersten zur zweiten ABPM-Messung. 







1. Messung 2. Messung p-Werte Gesamtes  
Patientenkollektiv Mittelwert Median  StdAbw Maximum Minimum Mittelwert Median  StdAbw Maximum Minimum initial - end 
 Tag syst 124,4 124,0 8,3 144,0 108,0 122,4 122,0 8,9 141,0 105,0 0,59 
 Tag diast 77,5 75,5 6,9 94,0 68,0 75,6 74,0 6,7 89,0 62,0 0,47 
Nacht syst.  113,7 111,5 9,5 137,0 91,0 111,3 108,0 11,6 142,0 91,0 0,59 
Nacht diast. 69,5 69,0 8,4 97,0 55,0 65,9 65,0 11,9 101,0 50,0 0,34 
24 Std.syst 120,6 120,0 8,3 142,0 98,0 116,3 117,0 14,2 141,0 66,0 0,34 
Mittlere 
Blutdruckwerte 
24 Std.diast 74,1 73,5 5,5 91,0 59,0 73,2 72,0 7,9 89,0 58,0 0,79 
Tabelle 4-3 Mittlerer Blutdruckwert gesamtes Patientenkollektiv 
 
Gruppen Patienten mit Ramipril (N = 17) Patienten ohne Ramipril (N = 9) p-Werte 
1. Messung Mittelwert Median  StdAbw Maximum Minimum Mittelwert Median  StdAbw Maximum Minimum mit Ramipril - 
ohne Ramipril 
 Tag syst 126,4 126,0 8,3 144,0 114,0 117,3 116,0 13,2 143,0 95,0 0,04 
 Tag diast 78,1 77,0 6,9 94,0 68,0 74,2 73,0 8,6 94,0 64,0 0,24 
Nacht syst.  114,9 112,0 9,5 135,0 100,0 108,2 107,0 14,4 137,0 90,0 0,19 
Nacht diast. 70,3 70,0 8,4 97,0 61,0 65,2 65,0 8,5 84,0 55,0 0,18 
24 Std.syst 122,7 124,0 8,3 141,0 110,0 114,1 111,0 14,0 142,0 94,0 0,07 
Mittlere 
Blutdruckwerte 
24 Std.diast 74,9 74,0 5,5 88,0 67,0 70,9 70,0 9,4 91,0 59,0 0,20 
2. Messung 
                      
 Tag syst 120,8 121,0 9,2 141,0 105,0 124,3 125,0 8,1 139,0 110,0 0,36 
 Tag diast 74,1 72,0 6,6 89,0 62,0 78,1 77,0 6,0 89,0 69,0 0,15 
Nacht syst.  112,4 109,0 11,3 142,0 101,0 108,8 105,0 13,0 129,0 91,0 0,49 
Nacht diast. 66,5 64,0 12,5 101,0 50,0 64,8 67,0 9,8 80,0 50,0 0,73 
24 Std.syst 117,8 116,0 9,8 141,0 103,0 113,3 119,0 19,2 132,0 66,0 0,45 
Mittlere 
Blutdruckwerte 
24 Std.diast 72,5 72,0 8,4 89,0 58,0 73,9 73,0 7,4 85,0 62,0 0,69 




Der MTag syst lag in der Erstuntersuchung in der Gruppe der transplantierten Patienten 
unter Ramipril signifikant höher (p< 0,05) als in der Gruppe ohne Ramipril. Da der 
mittlere tagessystolische Blutdruck bei den Patienten, die antihypertensiv mit Ramipril 
behandelt wurden, im Verlauf von der ersten zur zweiten ABPM-Messung deutlich 
gesenkt werden konnte und in der Patientengruppe ohne Ramipril tendenziell anstieg, 
bestand zum Zeitpunkt der zweiten Messung bezüglich des MTag syst zwischen den 
beiden Gruppen kein signifikanter Unterschied mehr. Auch die weiteren  
Blutdruckwerte der 24-Stunden-Blutdruckmessung (MTag-diast, MNacht-syst/diast, M24Std-
syst/diast) lagen in der Ramiprilgruppe zum Zeitpunkt der ersten ABPM-Messung über 
denen der Patienten, die kein Ramipril erhalten haben. Bei der zweiten ABPM-Messung 
waren diese Unterschiede zwischen den beiden Gruppen weniger deutlich ausgeprägt 












































































































































Abbildung 4-1 Gruppenvergleich mittlere Blutdruckwerte ABPM (Msyst/diast Tag/Nacht/24h). 
Das Symbol * kennzeichnet einen signifikanten Unterschied zwischen Patienten mit 




4.2.2 Standard Deviation Score 
4.2.2.1 SDS-Werte der 24-Stunden-Blutdruckmessung 
Die SDS-Werte (nach Körpergröße und Alter) beider ABPM-Messungen für das 
gesamte Patientenkollektiv und die Patientengruppen (Patienten mit und ohne Ramipril) 
sind in Tabelle 4-7 und Tabelle 4-8 zusammengefasst. Der Tabelle sind Mittelwert, 
Median, Standardabweichung sowie Maximum und Minimum der nach dem Alter und 
der Köpergröße der Patienten standardisierten Blutdruckwerte zu entnehmen. In Tabelle 
4-5 und Tabelle 4-6 sind die p-Werte für den Vergleich der SDS-Werte von der ersten 
zur zweiten Messung für die beiden Patientengruppen dargestellt. Die Kennzeichnung * 
zeigt signifikante Unterschiede an.  
 
Gesamtes Patientenkollektiv (n=26): 
Im Vergleich von der ersten zur zweiten Messung konnte eine Verbesserung der SDS-
Werte für das gesamte Patientenkollektiv erreicht werden. Signifikant sanken die 
mittleren tagessystolischen SDS-Werte für Alter und Körpergröße. Für die anderen 
Werte konnte keine signifikante Veränderung nachgewiesen werden. 
Die SDS-Werte für das gesamte Patientenkollektiv sowie die p-Werte für den Vergleich 
von der ersten zur zweiten Messung sind Tabelle 4-7 zu entnehmen. 
 
Patienten unter Ramipril (n=17): 
Im Verlauf von der ersten zur zweiten ABPM-Messung konnte der Blutdruck in der 
Patientengruppe mit Ramipril gesenkt werden (siehe Tabelle 4-8). Alle SDS-Werte der 
zweiten Messung lagen unter denen der ersten Langzeitblutdruckmessung. 
Eine signifikante (p < 0,05) Absenkung konnte in der Standardisierung nach Alter für 
die systolischen und diastolischen SDS-Werte am Tag und über 24 Stunden 
nachgewiesen werden (Tabelle 4-5). 









Patienten mit Ramipril (N =17) 
SDS nach AGE 
  syst. Tag diast. Tag syst. Nacht diast. Nacht syst. 24 Std. diast. 24 Std. 
p-Werte *0,03 *0,012 0,55 0,299 *0,011 *0,015 
SDS nach Height 
  syst. Tag diast. Tag syst. Nacht diast. Nacht syst. 24 Std. diast. 24 Std. 
p-Werte *0,002 *0,035 0,363 0,225 *0,011 *0,020 
Tabelle 4-5 Ramiprilgruppe: p-Wert-Vergleich initial – end. Das Symbol * 
kennzeichnet einen signifikanten Unterschied 
 
 
Patienten ohne Ramipril (n=9): 
In der Gruppe der Kinder und Jugendlichen, die antihypertensiv nicht mit Ramipril 
behandelt wurden, kam es nicht zu einer statistisch signifikanten Absenkung des 
Blutdruckes.  
Im Tagesintervall und über 24 Stunden kam es für die Standardisierung nach Alter und 
Größe  tendenziell zu einem Anstieg des systolischen und diastolischen Blutdruckes 
(siehe Tabelle 4-8). Lediglich die systolischen Werte lagen zum Zeitpunkt der zweiten 
Messung geringfügig niedriger als zum Zeitpunkt der ersten Messung. Ein signifikanter 
Unterschied zwischen den SDS-Werten beider ABPM-Messungen konnte jedoch nicht 
nachgewiesen werden (Tabelle 4-6). 
 
 
Patienten ohne Ramipril (N = 9) 
SDS nach AGE 
  syst. Tag diast. Tag syst. Nacht diast. Nacht syst. 24 Std. diast. 24 Std. 
p-Werte 0,572 0,614 0,887 0,649 0,743 0,737 
SDS nach Height 
  syst. Tag diast. Tag syst. Nacht diast. Nacht syst. 24 Std. diast. 24 Std. 
p-Werte 0,466 0,300 0,980 0,799 0,584 0,087 

























1. Messung 2. Messung p-Werte Gesamtes  
Patientenkollektiv Mittelwert Median  StdAbw Maximum Minimum Mittelwert Median  StdAbw Maximum Minimum initial - end 
 Tag syst 0,84 1,05 1,31 3,55 -2,82 0,30 0,08 1,14 3,21 -1,19 *0,049 
 Tag diast 0,98 0,78 1,47 4,25 -1,45 0,60 0,40 1,32 3,95 -1,88 0,235 
Nacht syst.  1,30 1,39 1,24 4,43 -0,93 1,08 0,83 1,65 6,53 -0,99 0,564 
Nacht diast. 1,97 1,86 1,17 4,98 -0,69 1,50 1,48 1,73 5,47 -1,07 0,265 
24 Std.syst 0,97 1,21 1,20 3,57 -1,41 0,45 0,14 1,20 4,11 -0,93 0,084 
SDS-Werte    
Age 
24 Std.diast 1,26 1,05 1,38 4,11 -1,38 0,84 0,73 1,45 3,83 -1,82 0,229 
 Tag syst 1,22 1,31 1,43 4,12 -2,47 0,68 0,46 1,07 3,95 -1,02 *0,039 
 Tag diast 0,88 0,85 2,32 7,08 -6,55 0,68 0,50 1,17 3,12 -1,44 0,663 
Nacht syst.  1,46 1,62 1,19 4,00 -0,92 1,24 1,07 1,31 4,83 -0,64 0,503 
Nacht diast. 1,84 1,91 2,02 5,86 -5,59 1,54 1,53 1,67 5,99 -0,98 0,589 
24 Std.syst 1,36 1,70 1,46 4,48 -1,78 0,90 0,51 1,17 4,66 -0,85 0,160 
SDS-Werte 
Height 
24 Std.diast 0,93 1,15 2,08 5,11 -6,25 0,95 0,81 1,45 4,61 -1,46 0,981 
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Gruppen: Patienten mit Ramipril (N = 17) Patienten ohne Ramipril (N = 9) p-Werte 
1. Messung Mittelwert Median  StdAbw Maximum Minimum Mittelwert Median  StdAbw Maximum Minimum mit Ramipril - 
ohne Ramipril 
syst. Tag 1,09 1,10 1,16 3,55 -0,78 0,37 0,47 1,52 1,94 -2,82 0,189 
diast. Tag 1,14 0,81 1,43 4,25 -0,71 0,69 0,62 1,59 3,32 -1,45 0,471 
syst. Nacht 1,49 1,34 1,22 4,43 -0,67 0,93 1,43 1,28 2,83 -0,93 0,280 
diast. Nacht 2,11 1,86 0,98 4,98 1,00 1,70 1,85 1,49 4,72 -0,69 0,400 
syst. 24 Std. 1,22 1,49 1,13 3,57 -0,94 0,49 0,82 1,24 2,05 -1,41 0,143 
SDS (AGE) 
diast. 24 Std. 1,44 1,06 1,10 3,86 0,07 0,92 0,93 1,82 4,11 -1,38 0,364 
syst. Tag 1,67 1,58 1,10 4,12 0,12 0,36 0,64 1,64 2,09 -2,47 *0,023 
diast. Tag 1,39 0,96 1,85 7,08 -0,70 -0,07 0,16 2,90 3,62 -6,55 0,129 
syst. Nacht 1,74 1,64 0,97 4,00 -0,16 0,93 1,58 1,44 2,98 -0,92 0,102 
diast. Nacht 2,30 2,28 1,24 5,86 0,95 0,97 1,59 2,89 4,61 -5,59 0,110 
syst. 24 Std. 1,81 2,01 1,09 4,48 -0,34 0,51 0,99 1,73 2,82 -1,78 *0,027 
SDS (Height) 
diast. 24 Std. 1,66 1,28 1,40 5,11 0,14 -0,43 0,03 2,53 2,26 -6,25 *0,012 
2. Messung 
                      
syst. Tag 0,09 -0,13 1,16 3,21 -1,19 0,68 0,30 1,06 2,87 -0,25 0,215 
diast. Tag 0,36 0,17 1,25 3,11 -1,88 1,06 0,80 1,40 3,95 -0,59 0,204 
syst. Nacht 1,21 0,93 1,66 6,53 -0,90 0,83 0,69 1,71 4,21 -0,99 0,590 
diast. Nacht 1,60 1,47 1,80 5,47 -1,07 1,32 1,62 1,66 3,53 -1,06 0,701 
syst. 24 Std. 0,33 -0,12 1,25 4,11 -0,93 0,68 0,64 1,12 2,66 -0,50 0,484 
SDS (AGE) 
diast. 24 Std. 0,64 0,62 1,49 3,83 -1,82 1,20 1,02 1,40 3,21 -0,80 0,363 
syst. Tag 0,64 0,42 1,20 3,95 -1,02 0,77 0,49 0,83 2,03 -0,11 0,778 
diast. Tag 0,52 0,35 1,17 2,88 -1,44 1,00 0,77 1,17 3,12 -0,52 0,324 
syst. Nacht 1,42 1,07 1,19 4,83 -0,14 0,91 1,06 1,52 3,93 -0,64 0,361 
diast. Nacht 1,66 1,42 1,78 5,99 -0,72 1,31 2,14 1,51 2,74 -0,98 0,615 
syst. 24 Std. 0,91 0,49 1,26 4,66 -0,85 0,88 0,98 1,03 2,93 -0,33 0,949 
SDS (Height) 
diast. 24 Std. 0,80 0,76 1,56 4,61 -1,46 1,22 1,05 1,26 3,07 -0,67 0,498 




In der ersten Messung lagen alle SDS-Werte (Age und Height) der Patienten mit 
Ramipril tendenzmäßig über den SDS-Werten der Patientengruppe ohne Ramipril (siehe 
Tabelle 4-8 bzw. Abbildung 4-2 und Abbildung 4-3).  
 
Signifikant war dieser Unterschied für die Standardisierung nach Körpergröße: 
In der Gruppe der transplantierten Patienten mit Ramipril lag der mittlere systolische 
SDS-Wert im Tagesintervall bei 1,67. Für die Patientengruppe ohne Ramipril betrug 
dieser SDS-Wert 0,36 und lag damit signifikant niedriger (p= 0,023). Auch die 
systolischen und diastolischen SDS-Werte über 24 Stunden der Patienten unter Ramipril 
lagen mit 1,81 bzw. 1,66 signifikant höher (syst: p=0,027, diast: p = 0,012) als bei den 
Patienten ohne Ramipril. In dieser Gruppe wurde für die SDS-Werte über 24 Stunden 
0,51 systolisch bzw. –0,43 diastolisch errechnet.  
 
Zum Zeitpunkt der zweiten ABPM-Messung lagen die SDS-Werte (standardisiert nach 
Körpergröße) im Tagesintervall und über 24 Stunden in der Gruppe der Patienten mit 
Ramipril tendenziell unter den SDS-Werten der Patientengruppe ohne Ramipril. Nur in 
der Nacht waren die systolischen und diastolischen SDS-Werte in der Ramiprilgruppe, 
wie schon in der ersten Messung, höher als bei den Patienten ohne Ramipril. Ein 
signifikanter Unterschied bestand nicht. 
 
Ähnlich  fiel der Gruppenvergleich für die Standardisierung nach dem Alter der 
Patienten aus. Ein signifikanter Unterschied konnte hier jedoch nicht festgestellt 
werden. Die mittleren systolischen und diastolischen SDS-Werte am Tag lagen in der 
Ramiprilgruppe bei 1,09 bzw. 1,14 und in der Gruppe ohne Ramipril bei 0,37 und 0,69.  
Im Nachtintervall lagen die SDS-Werte mit 1,49 systolisch und 2,11 diastolisch in der 
Ramiprilgruppe über denen der Patientengruppe ohne Ramipril (0,93 bzw. 1,70). Über 
24 Stunden wurde für die Ramiprilgruppe ein systolischer SDS-Wert berechnet, der 







































































































































Abbildung 4-2 Gruppenvergleich der SDS-Werte standardisiert nach Alter. Das 































































































































Abbildung 4-3 Gruppenvergleich der SDS-Werte standardisiert nach Körpergröße 
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4.2.2.2 Vergleich der Standardisierung nach Alter und Körpergröße 
Bei den Standardisierungen nach Alter und Körpergröße waren alle systolischen SDS-
Werte nach Körpergröße höher als die nach Alter. Ein signifikanter Unterschied bestand 
bei den systolischen SDS-Werten in beiden ABPM-Messungen im Tagesintervall und 
über 24 Stunden.  
Die diastolischen SDS-Werte in der Standardisierung nach Alter zum Zeitpunkt der 
ersten Messung waren tendenzmäßig höher als die nach Körpergröße (n.s.). In der 
zweiten Messung war das Verhältnis umgekehrt. Signifikant höher waren zu diesem 
Messzeitpunkt die diastolischen SDS-Werte über 24 Stunden.  
Graphisch sind die SDS-Werte in den Standardisierungen nach Alter und Körpergröße 
























*  = p < 0,05
** = p < 0,01
 
Abbildung 4-4 Vergleich der Standardisierung nach Alter (Age) und Körpergröße 
(Height). Die Symbole */** kennzeichnen einen signifikanten Unterschied zwischen der 







4.2.3 Nächtliches Dipping 
Da für Kinder die Definition des Dippings bisher nicht validiert ist [26], wird in der 
vorliegenden Arbeit die für Erwachsene gültige Definition verwendet. Es wird zwischen 
Dippern, Patienten mit einer nächtlichen Absenkung des Blutdrucks von 10% und mehr 
gegenüber den Tagwerten, und Non-Dippern (Absenkung der nächtlichen Blutdruck-
werte um weniger als 10%) unterschieden [27][78][113].  
 
Gesamtes Patientenkollektiv (n=26): 
Das mittlere systolische Dipping lag zu beiden Messzeitpunkten unter zehn Prozent 
(initial: 9,8 ± 5,3%, end: 8,9 ± 7,5%) und damit im pathologischen Bereich.  
Das mittlere diastolische Dipping lag zum Zeitpunkt der ersten und zweiten Messung 
bei 11,1 ± 8,8% bzw. 12,92 ± 11,2%.  
 
Die Analyse zur Ermittlung der „Non-Dipper“ ergab, dass in der Erstuntersuchung 
systolisch 13 (50%) und diastolisch acht von insgesamt 26 Patienten (30,8%) „Non-
Dipper“ waren.  
In der Folgeuntersuchung blieb die Anzahl der „Non-Dipper“ systolisch bei 13 
Patienten (50%). Diastolisch stieg der Anteil auf zehn Patienten (34,6%). 
Eine Änderungen im Dippingstatus zwischen den beiden Messungen gab es systolisch 
bei 14 Patienten (sieben wurden von Non-Dippern zu Dippern, sieben umgekehrt) und 
diastolisch bei 16 Patienten (sieben Patienten wurden von Non-Dippern zu Dippern und 
neun umgekehrt). 
Für den systolischen nächtlichen Blutdruckabfall kam es von der ersten zur zweiten 
Messung tendenziell zu einer Verschlechterung, für das diastolische Dipping zu einer 
geringfügigen Verbesserung.  Eine signifikante Veränderung war nicht nachweisbar. 
 
Transplantierte Patienten unter Ramipril (n=17): 
Zum Zeitpunkt der ersten ABPM-Messung wurde ein mittleres systolisches Dipping 
von 9,8 ± 4,5% und ein mittleres diastolisches Dipping von 10,1 ± 10,2% gemessen. 
Der Anteil der Non-Dipper lag hinsichtlich des systolischen Blutdrucks bei acht von 17 




In der zweiten Messung lag das Dipping systolisch niedriger bei 6,9 ± 7,1% und das 
diastolische Dipping geringfügig höher bei 10,6 ± 11,3% (n.s.). Bezogen auf den 
systolischen Blutdruck waren unter den 17 Patienten zehn (58,8%) Non-Dipper und nur 
sieben Dipper (41,2%). Diastolisch fanden sich zum Zeitpunkt der zweiten Messung 
sieben Non-Dipper (41,2%). 
Fünf der sieben Patienten, bei denen sich der systolische und diastolische Dippingstatus 
zwischen den beiden Messungen von Non-Dipper zu Dipper änderte, stammte aus der 
Gruppe der Patienten, die mit Ramipril behandelt wurden. Von Dippern zu Non-
Dippern wurden systolisch sechs Patienten dieser Gruppe, diastolisch vier.  
 
Transplantierte Patienten ohne Ramipril (n=9): 
In diesem Patientenkollektiv betrug das mittlere systolische Dipping initial 9,8 ± 6,7%  
und diastolisch 12,9 ± 5,4%. In der Folgemessung kam es zu einer Verbesserung des 
Dippings sowohl systolisch (12,7 ± 7,1%) als auch diastolisch (17,3 ± 10,2%). Ein 
signifikanter Unterschied bestand nicht. 
 
Gruppenvergleich: 
Das Dipping beider Untersuchungsgruppen ist für den ersten und zweiten 
Messzeitpunkt in Abbildung 4-5 dargestellt. 
Das mittlere systolische und diastolische Dipping in der Gruppe der Patienten ohne 





































Abbildung 4-5 Gruppenvergleich des systolischen und diastolischen Dippings 
   
4.2.4 Blood Pressure Load (BP load) 
Der Blood pressure load, der Anteil der Blutdruckwerte, die über der 95. Perzentile 
liegen, wurde mittels der ABPM bestimmt und ausgewertet (Tag- und Nachtintervall, 
systolische und diastolische Werte). 
 
Gesamtes Patientenkollektiv (n=26): 
Zum Zeitpunkt der ersten Messung hatten 50% (n=13) der Kinder einen erhöhten 
systolischen und nur  38% (n=10) einen erhöhten diastolischen BP load.   
Im gesamten Patientenkollektiv konnten die Werte im Zeitraum von der ersten zur 
zweiten ABPM-Messung sowohl systolisch, als auch diastolisch tendenziell gesenkt 
werden (n.s.). Initial lagen der systolische Blood pressure load im Mittel bei 34,3 ± 
25,9%, in der Folgemessung betrug er noch 29,2 ± 28,5%. Der diastolische BP load 






Transplantierte Patienten unter Ramipril (n=17): 
Sowohl im Tages- als auch im Nachtintervall konnte der Anteil der systolischen und 
diastolischen Blutdruckwerte über der 95. Perzentile von der Erst- zur Folgemessung 
gesenkt werden. Zum Zeitpunkt der zweiten ABPM-Messung hatten weniger Patienten 
einen erhöhten Blood pressure load, als in der ersten Messung. Diese Veränderung war 
nicht signifikant. 
 
Patienten mit Ramipril (N = 17) 
Blood pressure load (%) 
Mittelwert Median  StdAbw Maximum Minimum 
syst. Tag 36,74 30,60 26,18 95,70 0,00 
diast. Tag 26,92 16,70 26,24 93,30 0,00 
syst. Nacht 28,62 27,30 28,92 90,90 0,00 
initial 
diast. Nacht 25,76 16,70 28,31 88,90 0,00 
syst. Tag 25,07 20,50 24,94 96,90 0,00 
diast. Tag 19,97 12,20 25,78 84,40 0,00 
syst. Nacht 20,11 4,30 31,55 100,00 0,00 
end 
diast. Nacht 26,50 0,00 39,72 100,00 0,00 
Tabelle 4-9 Blood pressure load Ramiprilgruppe 
 
Transplantierte Patienten ohne Ramipril (n=9): 
In der Patientengruppe, die kein Ramipril erhalten hat, stieg der durchschnittliche Blood 
pressure load von der ersten zur zweiten Messung hin an (n.s.). Drei von neun Patienten 
lagen initial über der 30%-Marke,  vier zum Zeitpunkt der zweiten Messung. 
 
Patienten ohne Ramipril (N = 9) 
Blood pressure load (%) 
Mittelwert Median  StdAbw Maximum Minimum 
syst. Tag 29,97 27,30 26,43 76,90 0,00 
diast. Tag 23,53 7,70 29,75 78,80 0,00 
syst. Nacht 27,07 25,00 27,87 61,50 0,00 
initial 
diast. Nacht 30,90 27,30 24,54 70,80 0,00 
syst. Tag 36,98 21,10 34,43 100,00 7,10 
diast. Tag 27,20 15,60 31,93 100,00 0,00 
syst. Nacht 36,52 30,80 33,27 100,00 0,00 
end 
diast. Nacht 47,87 61,50 37,98 96,00 0,00 





In der Ramiprilgruppe war zum Zeitpunkt der ersten Messung der höhere Anteil an 
systolischen und diastolischen Blutdruckwerten über der 95. Perzentile feststellbar. Zum 
Zeitpunkt der zweiten Messung hatte sich das Verhältnis umgekehrt. Im Zeitraum 
zwischen der ersten und zweiten ABPM-Messung konnte der durchschnittliche Blood 
pressure load bei den Patienten, die mit Ramipril behandelt wurden, unter die 30%-
Marke gesenkt werden. Auch wenn diese Absenkung nicht signifikant war, so zeigt sich 
doch auch im Hinblick auf den einzelnen Patienten eine Verbesserung: Statt initial elf 
Patienten (64,7%) hatten in der letzten Messung, bezogen auf die systolischen 
Tagwerte, nur noch fünf (29,4%) von 17 Kindern und Jugendlichen einen erhöhten 








































































































Gesamtes Patientenkollektiv (n=26): 
Die mittlere Herzfrequenz des gesamten Patientenkollektives lag im Tagesintervall  in 
der ersten Untersuchung bei 85,4 ± 14,9 Schläge/Min und in der Folgeuntersuchung bei 
82,7 ± 10,4 Schläge/Min. 
In der Nacht betrug die mittlere Frequenz 75,2 ± 16,2 Schläge/Min zum Zeitpunkt der 
ersten Messung. In der zweiten Messung lag sie mit 70,9 ± 9,4 Schläge/Min niedriger 
(n.s.). 
Über 24 Stunden wurde eine mittlere Herzfrequenz von 81,2 ± 14,1 Schläge/Min initial 
und 78,1 ± 8,9 Schläge/Min in der zweiten Untersuchung gemessen. 
 
Transplantierte Patienten mit und ohne Ramipril: Gruppenvergleich  
Für die Herzfrequenz sind Mittelwert und Standartabweichung beider Gruppen im 







































In der Gruppe der mit Ramipril behandelten Patienten lag die Herzfrequenz zum 
Zeitpunkt der zweiten Messung in allen Zeitintervallen niedriger als bei der ersten 
Messung (n.s.).   
In der Vergleichsgruppe kam es am Tag und über 24 Stunden zu einem Anstieg der 
Herzfrequenz von der ersten zur zweiten Messung, in der Nacht zu einem Abfall (n.s.). 
 
4.3 Gelegenheitsblutdruckmessung 
4.3.1 Durchschnittsblutdruck zu Hause 
Gesamtes Patientenkollektiv (n=26): 
Der mittlere zu Hause gemessene Blutdruck konnte systolisch von initial 121,7 ± 12,3 
mmHg auf 115,5 ± 18,9 mmHg in der zweiten Messung gesenkt werden (n.s.). Der 
diastolische Blutdruck lag mit 70,4 ± 9,3 mmHg zum Zeitpunkt der zweiten Messung 
signifikant (p< 0,01) niedriger als initial (83,5 ± 23,4mmHg). 
 
Transplantierte Patienten unter Ramipril (n=17): 
In dieser Gruppe wurde zunächst ein systolischer Blutdruck von 123,5 ± 9,2 mmHg 
gemessen. In der Folgemessung lag dieser 122,3 ± 12,9 geringfügig niedriger (n.s.). 
Der diastolische, zu Hause gemessene Blutdruck konnte signifikant (p < 0,05) gesenkt 
werden (Erstuntersuchung: 88,3 ± 14,6 mmHg, Folgeuntersuchung: 71,9 ± 9,3 mmHg). 
 
Transplantierte Patienten ohne Ramipril (n=9): 
Der zu Hause gemessene Blutdruck sank in diesem Patientenkollektiv von 118,3 ± 16,8 
mmHg  systolisch bzw. 81,3 ± 35,2 mmHg diastolisch in der ersten Messung auf 101,7 
± 21,2 mmHg und 67,3 ± 9 mmHg in der Folgemessung (n.s.). 
 
Gruppenvergleich: 
Der mittlere, zu Hause gemessene Blutdruck der Ramiprilgruppe lag, ohne statistische 
Signifikanz zu erreichen, systolisch und diastolisch zu beiden Messzeitpunkten über 
dem der Vergleichsgruppe. Nur in der Gruppe der Patienten, die antihypertensiv mit 


























Abbildung 4-8 Gruppenvergleich mittlere Blutdruckwerte häusliche Blutdruckmessung 
 
4.3.2 Durchschnittsblutdruck in der Ambulanz 
4.3.2.1 Mittlere Blutdruckwerte 
 
Gesamtes Patientenkollektiv (n=26):  
Der in der nephrologischen Ambulanz der Kinderklinik gemessene mittlere systolische 
Blutdruck betrug für das gesamte Patientenkollektiv 124,6 ± 12,9 mmHg in der Erst- 
und 127,5 ± 11,1 mmHg in der Folgeuntersuchung. Der mittlere diastolische Blutdruck 
lag initial bei 75,5 ± 13,2 mmHg und in der zweiten Untersuchung etwas niedriger bei 
73,9 ± 13,6 mmHg (n.s.). 
 
Transplantierte Patienten unter Ramipril (n=17): 
Für diese Gruppe konnte nur der diastolische Blutdruck gesenkt werden (initial 78,7 ± 
10,3 mmHg, zweite Messung 72,6 ± 13,7 mmHg). Der systolische Blutdruck stieg von 
der ersten Messung mit 124,2 ± 11,4 mmHg bis hin zur zweiten Messung mit 128 ± 13 





Transplantierte Patienten ohne Ramipril (n=9): 
In dieser Gruppe kam es zu einem Anstieg des systolischen und diastolischen 
Blutdruckes von der Erst- zur Folgemessung. Mit 122,2 ± 17,5 mmHg systolisch und 
69,3 ± 16,3 mmHg diastolisch zum Zeitpunkt der ersten Messung lagen die 
Blutdruckwerte niedriger als in der Folgemessung (129 ± 13,2 mmHg systolisch, 79,6 ± 
14 mmHg diastolisch). 
 
Gruppenvergleich: 
Die Patienten der Ramiprilgruppe hatten in der ersten Messung einen höheren 
systolischen und diastolischen Blutdruck als die Patienten, die nicht mit Ramipril 
behandelt wurden. In der Folgemessung lag der Blutdruck in der Gruppe der Patienten 
mit Ramipril systolisch und diastolisch unter dem der Patienten ohne Ramipril (siehe 
































4.3.2.2 Standard Deviation Score 
Die SDS-Werte der ambulanten Blutdruckmessung (Ambulanzwerte) nach Körpergröße 
standardisiert (de Man 1991) für das gesamte Patientenkollektiv und die Gruppe der 
Patienten mit und ohne Ramipril sind in Tabelle 4-11 und Tabelle 4-12 sowie 
Abbildung 4-10 zusammengefasst.  
Den Tabellen sind Mittelwert, Median, Standardabweichung sowie Maximum und 
Minimum der standardisierten Blutdruckwerte zu entnehmen. Des weiteren sind die p-
Werte für den Vergleich zwischen der ersten und letzten Messung und der beiden 
Gruppen (transplantierte Patienten mit und ohne Ramipril) aufgeführt.  
 
Gesamtes Patientenkollektiv (n=26): 
Entsprechend der mittleren Blutdruckwerte konnte für die systolischen SDS-Werte der 
Ambulanzmessung ein Anstieg und für die diastolischen Werte ein leichtes Absinken 
verzeichnet werden. Für das gesamte Patientenkollektiv lag der mittlere systolische 
SDS-Wert in der Erstmessung bei 1,49 (± 1,02) und in der Folgemessung etwas höher 
bei 1,61 (± 1,08). Der diastolische SDS-Wert sank von initial 1,82 (± 1,15) auf 1,53 (± 
1,5) in der zweiten Messung (n.s.).  
 
Patienten unter Ramipril (n=17): 
In dieser Gruppe kam es zu einem tendenziellen Anstieg der systolischen SDS-Werte. 
Die diastolischen Werte konnten leicht gesenkt werden. Ein signifikanter Unterschied 
bestand nicht. 
 
Patienten ohne Ramipril (n=9): 
Wie in der Ramiprilgruppe konnten nur die diastolischen Werte leicht gesenkt werden. 
 
Gruppenvergleich: Transplantierte Patienten mit und ohne Ramipril:  
In der ersten und zweiten Messung lagen alle SDS-Werte der Patienten mit Ramipril 
tendenzmäßig über den SDS-Werten der Patientengruppe ohne Ramipril (n.s.).  
Eine Absenkung von der ersten zur zweiten Messung konnte in beiden Gruppen für die 
diastolischen Werte erreicht werden. Die systolischen SDS-Werte stiegen von der Erst- 

























Abbildung 4-10 Gruppenvergleich SDS-Werte Ambulanzmessung
Ergebnisse 
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1. Messung 2. Messung p-Werte Gesamtes  
Patientenkollektiv Mittelwert Median  StdAbw Maximum Minimum Mittelwert Median  StdAbw Maximum Minimum initial - 
end 
Syst. 1,49 1,47 1,02 3,54 -0,55 1,61 1,67 1,08 4,08 -0,60 0,624 SDS-Werte 
Diast. 1,82 1,77 1,15 4,08 -0,49 1,53 1,28 1,50 4,82 -0,81 0,379 
Tabelle 4-11 SDS-Werte Ambulanzmessung gesamtes Patientenkollektiv 
 
 
Gruppen:     Patienten mit Ramipril (N = 17)    Patienten ohne Ramipril (N = 9) p-Werte 
  
  
Mittelwert Median  StdAbw Maximum Minimum Mittelwert Median  StdAbw Maximum Minimum mit Ramipril - 
ohne Ramipril 
syst. 1,57 1,50 1,00 3,54 0,19 1,34 0,91 1,10 2,90 -0,55 0,603 1.Messung 
diast. 1,88 1,88 1,23 4,08 -0,49 1,72 1,57 1,06 3,33 -0,32 0,746 
  
                        
syst. 1,72 1,40 1,11 4,08 0,38 1,41 1,96 1,05 2,44 -0,60 0,505 2. Messung 
diast. 1,54 0,91 1,55 4,82 -0,58 1,50 1,72 1,48 3,66 -0,81 0,951 









4.3.3 Vergleich: Ambulante und häusliche Blutdruckmessung 
Die Ergebnisse der häuslichen Blutdruckmessung wurden mit den Werten der 
Gelegenheitsmessung in der nephrologischen Ambulanz der Kinderklinik Marburg 
verglichen. Bei diesem Vergleich fiel auf, dass die Werte der Gelegenheitsmessung in 
der Ambulanz tendenziell über den zu Hause gemessenen Werten lagen (n.s.). Ein 
signifikanter Unterschied (p < 0,01) bestand nur für den mittleren systolischen Blut-
druck zum Zeitpunkt der zweiten Messung (Ambulanz: 127,5 ± 11,1 mmHg; zu Hause: 
115,5 ± 18,9 mmHg).  Einzige Ausnahme war der initial gemessene diastolische 
Blutdruck, der im Mittel  83,5 ± 23,4 mmHg in der häuslichen Messung und  75,5 ± 



































Abbildung 4-11 Vergleich Ambulanzmessung und häusliche Blutdruckmessung 
(mittlere Blutdruckwerte). Das Symbol * kennzeichnet einen signifikanten Unterschied 









4.4 Vergleich: 24-Stunden-ABPM und Ambulanzmessung  
4.4.1 Mittlere Blutdruckwerte 
Zu beiden Messzeitpunkten lag der systolische Blutdruck, gemessen in der 
Langzeitblutdruckmessung (über 24 Stunden), mit initial 120,6 ± 10,7 mmHg und 116,3 
± 13 mmHg in der Folgemessung signifikant niedriger (p < 0,05) als der in der 
Ambulanz gemessene Blutdruck (initial: 124,6 ± 12,9, end: 127,5 ± 11,1). 
Auch der mittlere diastolische Blutdruck der 24-Stunden-Blutdruckmessung (gemessen 
über 24 Stunden) lag in der Erst- und Folgeuntersuchung tendenziell unter den 




































Abbildung 4-12 Vergleich  ABPM und Ambulanzmessung (mittlere Blutdruckwerte). 
Das Symbol * kennzeichnet einen signifikanten Unterschied zwischen der ABPM und 
der Blutdruckmessung in der Ambulanz. 
 
 
4.4.2 Standard Deviation Score 
Es wurden die ermittelten SDS-Werte aus der 24-Stunden-Blutdruckmessung, jeweils in 
der Standardisierung nach Alter und Körpergröße, mit denen der 
Ergebnisse 
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Gelegenheitsblutdruckmessung in der Ambulanz verglichen. Für den Vergleich wurden 
die SDS-Werte über 24 Stunden der Langzeitblutdruckmessung herangezogen. 
 
Vergleich SDS-Werte ABPM (nach Alter) und Ambulanzmessung: 
Im Vergleich lagen die SDS-Werte der Blutdruckmessung in der nephrologischen 
Ambulanz systolisch und diastolisch über denen der Langzeitblutdruckmessung (über 
24 Stunden, standardisiert nach Alter der Patienten). Ein signifikanter Unterschied (p < 

























Abbildung 4-13 Vergleich SDS-Werte ABPM (nach Alter) und Ambulanzmessung. 
Das Symbol * kennzeichnet einen signifikanten Unterschied zwischen der ABPM und 
der Blutdruckmessung in der Ambulanz. 
 
   
 
Vergleich SDS-Werte ABPM (nach Körpergröße) und Ambulanzmessung: 
Die SDS-Werte der Blutdruckmessung in der Ambulanz lagen zu beiden 
Messzeitpunkten über denen der 24-Stunden-Blutdruckmessung ( über 24 Stunden, 
Standardisierung nach Körpergröße). Ein signifikanter Unterschied (p < 0,5) konnte 
jedoch nur für den diastolischen Wert in der Erst- und den systolischen Wert in der 





























Abbildung 4-14 Vergleich SDS-Werte ABPM (nach Größe) und Ambulanzmessung. 
Das Symbol * kennzeichnet einen signifikanten Unterschied zwischen der ABPM und 




Gesamtes Patientenkollektiv (n=26): 
Für das gesamte Patientenkollektiv konnte hinsichtlich des Blutdruckscores ein 
signifikanter Anstieg (p = 0,023) von der ersten zur zweiten Messung bestimmt werden. 
In der ersten Messung lag der mittlere Blutdruckscore bei 2,2 ± 1,7 und stieg zum 
Zeitpunkt der zweiten Messung auf 2,9 ± 1,7. 
 
Transplantierte Patienten mit Ramipril (n=17): 
In der Gruppe der Patienten, die antihypertensiv mit Ramipril behandelt wurden, stieg 
der Blutdruckscore von initial 2,8 ± 1,7 auf 3,3 ± 1,8 in der Folgemessung (p = 0,037). 
 
Transplantierte Patienten ohne Ramipril (n=9): 
In dieser Gruppe stieg der Blutdruckscore von der Erst- (1,1 ± 1,1) zur Folgemessung (2 




Der Blutdruckscore lag in der Ramiprilgruppe zu beiden Messzeitpunkten deutlich 





















Abbildung 4-15 Gruppenvergleich Blutdruckscore. Das Symbol * kennzeichnet einen 




4.6 Korrelation von Blutdruck und glomerulären Filtrationsrate (GFR) 
In Abbildung 4-16 und Abbildung 4-17 sind die glomeruläre Filtrationsrate (GFR) und 
der mittlere systolische bzw. diastolische Blutdruck über 24 Stunden gegeneinander 
aufgetragen. Es bestand eine negative Korrelation zwischen diesen beiden Parametern. 
Der Korrelationskoeffizient betrug r = -0,36 (p < 0,05) für die Korrelation zwischen 
GFR und systolischem Blutdruck. Die Korrelation von GFR und diastolischem 
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Abbildung 4-16 Korrelation mittlerer systolischen Blutdruckes über 24 Stunden 
(ABPM) mit glomerulären Filtrationsrate. Regressionsgerade für das gesamte 
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Abbildung 4-17 Korrelation mittlerer diastolischer Blutdruckes über 24 Stunden 
(ABPM) mit glomerulären Filtrationsrate. Regressionsgerade für das gesamte 




4.7 Linksventrikuläre Hypertrophie (LVH) 
Gesamtes Patientenkollektiv (n=26): 
Im gesamten Patientenkollektiv wurden zum Zeitpunkt der ersten 24-Stunden-
Blutdruckmessung bei 25 Patienten, zum Zeitpunkt der zweiten Messung bei 21 
Patienten parallel zur Blutdruckmessung Echokardiographien durchgeführt.  
 
In dieser Studie wurde zum Zeitpunkt der ersten ABPM-Messung bei gut der Hälfte 
(53%/ n=12) der Patienten eine LVH mittels Echokardiographie diagnostiziert. In der 
Folgemessung bestand bei 60% der Patienten eine LVH. 
Zwischen der ersten und der zweiten Messung gab es eine Abnahme der als „stark“ 
eingestuften LVH, die der „mäßigen“ Ausprägungen nahmen zu.  
 
LVH  keine  leichte mäßige starke kein Befund 
initial 11 5 2 5 3 
end 8 5 4 3 6 
Tabelle 4-13 LVH gesamtes Patientenkollektiv 
 
Abbildung 4-18 und Abbildung 4-19 zeigen den prozentualen Anteil der Patienten, 
deren LVH-Ausprägung zu den beiden Messzeitpunkten anhand des Punktescores 



























Abbildung 4-19 LVH gesamtes Patientenkollektiv zweite Messung 
 
Transplantierte Patienten unter Ramipril (n=17): 
In dieser Patientengruppe konnte initial bei n=15 der 17 Patienten eine 
Echokardiographieuntersuchung ausgewertet werden. Zum Zeitpunkt der zweiten 
Messung lag bei vier der Patienten kein Befund vor. Ein Großteil der Patienten mit 
„starker“ linksventrikulärer Hypertrophie gehört zu dieser Patientengruppe. Von der 
ersten zur zweiten Messung kam es zu einer Abnahme der Anzahl der Kinder mit 
„mäßiger“ LVH.  
 
LVH  keine  leichte mäßige starke kein Befund 
initial 7 3 2 3 2 
end 6 4 0 3 4 
Tabelle 4-14 LVH transplantierte Patienten unter Ramipril 
 
 
Transplantierte Patienten ohne Ramipril (n=9): 
Die Zahl der „leichten“ und der „starken“ Hypertrophien war rückläufig zugunsten der 
„mäßig“ ausgeprägten Hypertrophien. 
 
LVH  keine  leichte mäßige starke kein Befund 
initial 4 2 0 2 1 
end 2 1 4 0 2 




Berechnet man anhand des Punktesystems einen Mittelwert der das Ausmaß der LVH in 
den verschiedenen Gruppen beschreibt, fällt auf, dass die LVH bei den Patienten unter 
Ramipril zum Zeitpunkt der ersten Messung tendenziell stärker ausgeprägt ist, als bei 
den Kindern und Jugendlichen, die kein Ramipril erhalten haben (n.s.). In der 
Ramiprilgruppe konnte das Ausmaß der LVH gemessen am durchschnittlichen 
Punktewert leicht gesenkt werden (Ramiprilgruppe: initial: 1,1/end: 1). In der Gruppe 
ohne Ramipril kam es zu einem leichten Anstieg der LVH (initial:1/end: 1,3). Ein 




Zur Überprüfung der Nierenfunktion wurden die glomeruläre Filtrationsrate (GFR) nach 
Schwartz (1997) und Schmidt (2004) sowie das Serumkreatinin bestimmt. 
 
Gesamtes Patientenkollektiv (n=26): 
Die mittlere Glomeruläre Filtrationsrate im gesamten Patientenkollektiv lag initial bei 
71,1 ± 17,3 ml/min/1,73m². In der Folgemessung lag die GFR mit 60,8 ± 15 
ml/min/1,73m² signifikant niedriger (p = 0,041). Für das Serum-Kreatinin kam es zu 
einem signifikanten Anstieg (p = 0,004) von initial 1,1 ± 0,3 mg/dl auf 1,4 ± 0,6 mg/dl. 
 
Transplantierte Patienten unter Ramipril (n=17): 
In dieser Patientengruppe kam es zu einer signifikanten Absenkung der GFR (p = 
0,002)  von der Erst- zur Folgemessung. Initial wurde eine mittlere GFR von 66,1 ± 
18,2 ml/min/1,73m² bestimmt. Zum Zeitpunkt der zweiten Langzeitblutdruckmessung 
lag die GFR bei 50,4 ± 14,1 ml/min/1,73m².  
Entsprechend stieg das Serum-Kreatinin signifikant an (p = 0,008). Zum Zeitpunkt der 
ersten Messung lag es bei 1,1 ± 0,3 mg/dl. 23,5% (n = 4) der Patienten dieser Gruppe 
hatten zu diesem Zeitpunkt ein erhöhtes Kreatinin. In der zweiten Messung wurde ein 





Transplantierte Patienten ohne Ramipril (n=9): 
In dieser Gruppe zeigte sich tendenzmäßig ein Anstieg der GFR von der Erst- zur 
Folgemessung von 66,1 ± 23.7 ml/min/1,73m² auf 69,6 ± 13,1 ml/min/1,73m². 
Auch das Serumkreatinin dieser Patientengruppe stieg von der ersten zur zweiten 
Messung geringfügig an (n.s.). In der Erstmessung wurde ein Wert von 1,1 ± 0,3 mg/dl 
und in der Folgemessung ein Wert von 1,2 ± 0,4 mg/dl gemessen.  
 
Gruppenvergleich: 
Wie in Abbildung 4-22 dargestellt, bestand zum Zeitpunkt der ersten Messung 
hinsichtlich der GFR kein signifikanter Unterschied zwischen den beiden Gruppen. Die 
Ramiprilgruppe hatte eine geringfügig höhere GFR als die Vergleichsgruppe.  
In der Folgemessung lag die GFR der Ramiprilgruppe dann mit p = 0,012 signifikant 
niedriger als in der Patientengruppe ohne Ramipril (die Kennzeichnung  * zeigt den 























Abbildung 4-20 Gruppenvergleich glomeruläre Filtrationsrate 
  
In der Ramiprilgruppe lag das Serum-Kreatinin zu beiden Messzeitpunkten 





Abbildung 4-21 und Abbildung 4-22 zeigen den Anteil der Patienten mit pathologisch 
erhöhtem Kreatinin (im Vergleich zum Gesamtkollektiv) zum Zeitpunkt der ersten bzw. 
zweiten Messung. 
In der Ramiprilgruppe  stieg der Anteil der Patienten mit erhöhtem Serum-Kreatinin 
von 15,4 % in der ersten Messung auf 26,9 % in der Folgemessung (Normwerte Kinder 
4-6 Jahre: 0,5-0,8 mg/dl; 7-9 Jahre: 0,6-0,9 mg/dl; 10-12 Jahre: 0,6-1,0 mg/dl; >12 Jahre 
<1,2 mg/dl). Bei den Patienten, die nicht mit Ramipril behandelt wurden, blieb dieser 
































Als Retentionswert wurde zusätzlich der Harnstoffe im Serum bestimmt. 
Gesamtes Patientenkollektiv (n=26): 
Zum Zeitpunkt der ersten Messung lag der Harnstoffwert bei 46,9 ± 15,5 mg/dl. In der 
Folgemessung lag der mittlere Harnstoffwert bei 55,4 ± 21,2 mg/dl. Ein signifikanter 
Unterschied bestand nicht.  
 
Transplantierte Patienten unter Ramipril (n=17): 
In der Ramiprilgruppe kam es zu einem Anstieg des Harnstoffs von 49 ± 18,1 mg/dl in 
der ersten Messung auf 59,5 ± 24,2 mg/dl (n.s.). 
Zum Zeitpunkt der ersten Messung lag der Harnstoffwert in dieser Gruppe bei 30,8% 
(n=8) der Patienten über dem Normbereich ( Normwerte Kinder bis 13 Jahre: <36mg/dl; 
Kinder und Jugendliche ab 14 Jahren: <45 mg/dl). In der Folgemessung konnte bei 
38,5% der Patienten ein erhöhter Harnstoffwert nachgewiesen werden.  
 
Transplantierte Patienten ohne Ramipril (n=9): 
In der Erstmessung lag der Harnstoffwert bei 43,1 ± 8,5 mg/dl. Zum Zeitpunkt der 
zweiten Langzeitblutdruckmessung war der mittlere Harnstoff auf 47,6 ± 11,6 mg/dl 
angestiegen (n.s.). Bei 11,5% (n = 3) der Patienten lag der Harnstoffwert über dem 
Normbereich. In der Folgemessung stieg dieser Anteil auf  15,4% (n = 4). 
 
Gruppenvergleich: 
Der Harnstoffwert lag in der Ramiprilgruppe zu beiden Messzeitpunkten höher als in 
der Vergleichsgruppe. Ein signifikanter Unterschied bestand jedoch nicht. In 
Abbildung 4-23 und Abbildung 4-24 ist, gemessen am Gesamtkollektiv, der Anteil der 
































Die Hyperkaliämie gehört zu den am häufigsten auftretenden Nebenwirkungen unter der 
Behandlung mit einem ACE-Hemmer. 
 
Gesamtes Patientenkollektiv (n=26): 
In der Erstuntersuchung zeigte sich ein mittlerer Kaliumwert von 4,5 ± 0,5 mg/dl. Die 
Folgeuntersuchung wies einen Wert von 4,4 ± 0,7 mg/dl auf. Ein signifikanter 




Transplantierte Patienten unter Ramipril (n=17): 
Zum Zeitpunkt der ersten Messung ergab sich für das Kalium ein Mittelwert von 4,5 ± 
0,5 mg/dl. In der Folgeuntersuchung war dieser Wert nahezu unverändert (4,5 ± 0,8 
mg/dl).    
In dieser Gruppe konnte initial bei vier Patienten (23,5%), in der Folgemessung bei 
sechs Patienten (35,3%) eine Hyperkaliämie (Serumkalium > 5,5mg/dl) nachgewiesen 
werden. 
 
Transplantierte Patienten ohne Ramipril (n=9): 
In dieser Patientengruppe lag der mittlere Kaliumwert initial bei 4,4 ± 0,4 mg/dl, in der 
zweiten Messung geringfügig niedriger bei 4,2 ± 0,5 mg/dl. Eine Hyperkaliämie konnte 




Zwischen den beiden Gruppen gab es hinsichtlich des mittleren Kaliumwertes keinen 
signifikanten Unterschied. Der Anteil der Patienten mit Hyperkaliämie gemessen am 
Gesamtkollektiv ist für den Zeitpunkt der ersten Messung in Abbildung 4-25 und für 



























Abbildung 4-26 Anteil der Patienten mit erhöhten Kaliumwerten, zweite Messung 
 
4.8.4 Proteinurie 
Gesamtes Patientenkollektiv (n=26): 
Die Proteinurie konnte von der ersten zur zweiten Messung signifikant gesenkt werden 
(p = 0,048). Zum Zeitpunkt der ersten Langzeitblutdruckmessung wurde für das 
gesamte Patientenkollektiv eine Proteinurie von 0,6 ± 1,2 g/L bestimmt. In der 
Folgemessung lag dieser Wert bei 0,2 ± 0,6 g/L. 
 
Transplantierte Patienten unter Ramipril (n=17): 
In dieser Patientengruppe lag die Proteinurie initial bei 0,7 ± 1,5 g/L. Dieser Wert 
konnte im Zeitraum von der ersten bis zur zweiten 24-Stunden-Blutdruckmessung auf 
0,1 ± 0,3 g/L gesenkt werden. 
 
Transplantierte Patienten ohne Ramipril (n=9): 
Zum Zeitpunkt der ersten Messung wurde für die Proteinurie ein Wert von 0,6 ± 0,9 g/L 







Die Patienten der Ramiprilgruppe hatten zum Zeitpunkt der ersten Messung eine 
tendenziell stärker ausgeprägte Proteinurie als die Patienten, die kein Ramipril erhalten 
haben (n.s.).Die Proteinurie konnte jedoch im Verlauf der Behandlung so stark gesenkt 
werden, dass das Verhältnis in der Folgemessung umgekehrt war. 
 
4.8.5 Weitere Laborparameter 
Zur Vervollständigung wurden auch die Ergebnisse der Untersuchung des Blutbildes 
(Hämoglobin, Hämatokrit), der Elektrolyte (Natrium, Calcium, Phosphat), der 
Serumproteine (Gesamtprotein, Albumin), des Blutzuckers, des Parathormons und der 
Blutfette (Cholesterin, Triglyceride) auf Veränderungen von der ersten zur zweiten 
ABPM-Messung hin untersucht. 
Bei den genannten Laborwerten konnten weder im Gesamtkollektiv noch in den 
einzelnen Gruppen signifikante Veränderungen beobachtet werden. Die Werte blieben 
im Verlauf der Untersuchung relativ konstant und im Normbereich. Auch im 
Gruppenvergleich (Patienten mit Ramipril gegen Patienten ohne Ramipril) konnte kein 

















1. Messung 2. Messung p-Werte Gesamtes 
Patientenkollektiv Mittelwert Median  StdAbw Maximum Minimum Mittelwert Median  StdAbw Maximum Minimum initial – end 
Hämoglobin 123,6 122,0 16,7 181,0 100,0 122,9 121,0 12,8 152,0 99,0 0,873 
Hämatokrit 0,4 0,4 0,0 0,5 0,3 0,4 0,4 0,0 0,5 0,3 0,614 
Natrium 139,8 140,0 3,0 144,0 133,0 141,0 141,0 2,4 145,0 137,0 0,072 
Kalzium 2,4 2,4 0,1 2,6 2,1 2,4 2,4 0,1 2,7 2,1 0,642 
Phosphat 1,5 1,5 0,4 2,4 0,8 1,4 1,3 0,4 2,5 0,7 0,102 
Gesamtprotein 0,6 0,1 1,1 4,6 0,0 0,3 0,1 0,4 1,3 0,0 0,247 
Albumin 39,2 40,0 4,5 45,0 28,0 41,5 42,0 3,3 50,0 34,0 0,056 
Glucose 74,5 30,5 115,9 512,0 0,0 138,3 77,0 233,9 1078,0 0,0 0,168 
Parathormon 97,0 95,0 20,7 172,0 58,0 90,8 88,5 11,9 116,0 66,0 0,203 
Cholesterin 191,9 168,0 67,0 390,0 111,0 200,6 204,5 51,6 329,0 115,0 0,499 
Triglyceride 144,3 118,5 109,8 596,0 46,0 155,0 116,5 94,1 336,0 48,0 0,671 














Gruppen: Patienten mit Ramipril (N = 17) Patienten ohne Ramipril (N = 9) p-Werte 
1. Messung Mittelwert Median  StdAbw Maximum Minimum Mittelwert Median  StdAbw Maximum Minimum mit Ramipril - 
ohne Ramipril 
Hämoglobin 125,5 123,0 18,1 181,0 105,0 119,6 117,0 13,5 140,0 100,0 0,449 
Hämatokrit 0,4 0,4 0,1 0,5 0,3 0,4 0,4 0,0 0,4 0,3 0,441 
Natrium 139,9 140,0 2,7 144,0 136,0 139,6 140,0 3,6 144,0 133,0 0,796 
Kalzium 2,4 2,3 0,1 2,6 2,2 2,4 2,4 0,2 2,6 2,1 0,721 
Phosphat 1,4 1,4 0,3 2,1 0,8 1,8 1,8 0,4 2,4 1,3 0,056 
Gesamtprotein 0,4 0,0 0,7 2,6 0,0 0,9 0,2 1,7 4,6 0,0 0,371 
Albumin 39,1 41,0 5,0 45,0 28,0 39,3 39,0 3,7 45,0 35,0 0,943 
Glucose 41,4 28,0 44,1 152,0 0,0 145,3 74,0 184,1 512,0 0,0 0,506 
Parathormon 99,1 96,0 23,5 172,0 58,0 92,6 93,0 13,4 116,0 77,0 0,057 
Cholesterin 202,9 174,0 72,1 390,0 126,0 168,1 164,0 51,3 270,0 111,0 0,267 
Triglyceride 153,3 125,0 130,0 596,0 46,0 125,0 117,0 46,4 220,0 85,0 0,585 
2. Messung 
                      
Hämoglobin 119,1 116,0 10,8 140,0 99,0 131,1 136,0 13,8 152,0 112,0 0,453 
Hämatokrit 0,4 0,4 0,0 0,4 0,3 0,4 0,4 0,0 0,5 0,4 0,064 
Natrium 140,7 141,0 2,3 145,0 137,0 141,4 142,0 2,6 145,0 137,0 0,540 
Kalzium 2,4 2,4 0,1 2,6 2,1 2,4 2,4 0,1 2,7 2,3 0,150 
Phosphat 1,3 1,2 0,3 1,9 0,7 1,5 1,5 0,6 2,5 0,8 0,197 
Gesamtprotein 0,3 0,1 0,5 1,3 0,0 0,2 0,1 0,3 0,9 0,0 0,409 
Albumin 42,0 42,0 3,7 50,0 34,0 40,4 41,0 1,9 42,0 37,0 0,311 
Glucose 66,9 71,0 28,6 120,0 16,0 291,4 105,0 386,5 1078,0 0,0 0,339 
Parathormon 92,5 94,0 10,9 116,0 72,0 87,1 86,0 13,9 107,0 66,0 0,052 
Cholesterin 213,1 218,0 50,7 329,0 126,0 174,0 160,0 45,9 251,0 115,0 0,099 
Triglyceride 168,9 127,0 100,2 336,0 48,0 125,1 102,0 77,4 290,0 48,0 0,321 
Tabelle 4-17 Weitere Laborparameter Patientengruppen
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4.9 Unerwünschte Ereignisse unter der Therapie mit Ramipril 
Es wurden alle unerwünschten Ereignisse retrospektiv erfasst, die innerhalb des 
Behandlungszeitraumes mit Ramipril auftraten. Zunächst wurden die unerwünschten 
Ereignisse in der Patientengruppe der nierentransplantierten Kinder und Jugendlichen 
unter Ramipril ausgewertet. 
Zum Vergleich folgte daraufhin die Auswertung der unerwünschten Ereignisse bei den 
nicht-transplantierten Patienten, die in der nephrologischen Ambulanz der Kinderklinik 
Marburg antihypertensiv mit Ramipril behandelt wurden.   
Folgende unerwünschte Ereignisse wurden erfasst: Husten, Hyperkaliämie (> 5,5 
mmol/l), gastrointestinale Nebenwirkungen (Übelkeit, Erbrechen, Bauchschmerzen), 
Schnupfen und Kreislaufprobleme (Hypotonie, Schwindel, Müdigkeit). 
 
4.9.1 Transplantierte Patienten unter Ramipril (n=17) 
Die durchschnittliche Ramiprildosis lag zum Zeitpunkt der Erstmessung bei 2,6 ± 0,8 
mg/m²KOF und zum Zeitpunkt der Folgemessung signifikant höher bei 3,5 ± 1,2 
mg/m²KOF (p = 0,002). 
In dieser Gruppe klagten die Patienten am häufigsten über Husten. Zum Zeitpunkt der 
ersten Messung wurde dies bei fünf Patienten (29,4%) und zum Zeitpunkt der zweiten 
Messung bei sieben Patienten (41,2%) dokumentiert. 
An zweiter Stelle war mit vier Patienten (23,5%) initial bzw. sechs Patienten (35,3%) in 
der Folgemessung eine Hyperkaliämie zu verzeichnen. Auch bei den anderen 
unerwünschten Ereignissen kam es zu einem vermehrten Auftreten von der ersten zur 
zweiten Messung (n.s.). 
Gastrointestinale Probleme traten initial bei zwei Patienten (11,8%) und zum Zeitpunkt 
der zweiten Messung bei fünf Kindern (29,4%) auf. Ein Patient (5,9%) berichtet initial 
über Kreislaufstörungen wie Hypotonie und Schwindel. Zum Zeitpunkt der zweiten 
Messung waren es drei Kinder und Jugendliche (17,7%). 
Ein Zusammenhang zwischen Schnupfen und der Einnahme von Ramipril wurde zu 
beiden Messzeitpunkten bei drei Patienten (17,7%) vermutet. Von vier Patienten 
(25,5%) wurde insgesamt über drei und mehr unerwünschte Wirkungen während der 
Einnahme von Ramipril berichtet. Bei drei Patienten (17,7%) wurde im Laufe der 
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Behandlung die Dosis reduziert. Bei zwei Patienten (11,8%) wurde Ramipril aufgrund 
der aufgetretenen Nebenwirkungen abgesetzt.   
Im Mittel wurden die Patienten aufgrund aufgetretener Probleme unter der Behandlung 
mit Ramipril zwei Tage stationär behandelt. 
 
4.9.2 Nicht-Transplantierte Patienten unter Ramipril (n=27) 
Die mittlere Dosis für Ramipril lag in dieser Gruppe initial bei 3,7 ± 1,7 mg/m²KOF und 
in der Folgemessung bei 3,9 ± 1,8 mg/m²KOF. Es bestand ein signifikanter Unterschied 
(p = 0,014). 
Auch in dieser Patientengruppe kam es mit dem Anstieg der Ramiprildosis vom 
Zeitpunkt der Erst- zur Folgemessung zu einem vermehrten Auftreten unerwünschter 
Ereignisse (n.s.). 
Am häufigsten kam es in dieser Gruppe während der Behandlung mit Ramipril zu einer 
Hyperkaliämie. Diese wurde zum Zeitpunkt der ersten Messung bei vier Patienten 
(14,8%) und in der Folgemessung bei sechs Kindern und Jugendlichen (18,5%) 
festgestellt. Etwa gleich häufig berichteten die Patienten über Husten (initial: 3,7%; end: 
7,4%), gastrointestinale Probleme (initial: 0%; end: 3,7%), Kreislaufbeschwerden 
(initial: 3,7%; end: 7,4%) und Schnupfen (initial: 0%; end: 3,7%). 
In dieser Patientengruppe waren bei keinem der Patienten mehr als zwei unerwünschte 
Ereignisse unter der Behandlung mit Ramipril dokumentiert.  
 
Bei zwei Patienten (7,4%) wurde im Laufe der Behandlung die Ramiprildosis reduziert, 
bei zwei weiteren Patienten wurde Ramipril aufgrund der aufgetretenen Probleme 
abgesetzt. Im Mittel mussten die Patienten dieser Gruppe weniger als einen Tag 
aufgrund unerwünschter Ereignisse stationär aufgenommen werden. 
 
4.9.3 Gruppenvergleich 
Hinsichtlich der mittleren Ramiprildosis gab es zwischen den transplantierten und den 
nicht-transplantierten Patienten keinen signifikanten Unterschied. Die 







































Abbildung 4-27 Gruppenvergleich: Auftreten von unerwünschten Ereignissen unter der 
Behandlung mit Ramipril 
 
In der Häufigkeit des Auftretens unerwünschter Ereignisse waren signifikante 
Unterschiede zwischen den beiden Gruppen zu erkennen (siehe Abbildung 4-27). In 
der Gruppe der Transplantierten wurde über deutlich mehr unerwünschte Ereignisse 
berichtet als in der Vergleichsgruppe. Signifikante Unterschiede (p < 0,05) gab es bei 
dem Auftreten von Husten, gastrointestinalen Beschwerden, Kreislaufproblemen und 
Schnupfen. Auch eine Hyperkaliämie wurde bei den transplantierten Kindern etwas 
häufiger diagnostiziert (n.s.).  
In der Gruppe der Transplantierten wurde die Ramiprildosis signifikant (p < 0,05) 
häufiger gesenkt als bei den nicht-transplantierten Patienten. Auch abgesetzt wurde 
Ramipril in dieser Gruppe häufiger (n.s.)  
Die transplantierten Kinder und Jugendlichen wurden aufgrund von Beschwerden durch 
die Behandlung mit Ramipril signifikant öfter und länger (p = 0,07) stationär 





Die vorliegende Studie befasste sich mit der Qualität der Blutdruckeinstellung von 
nierentransplantierten Kindern und Jugendlichen, die in der Universitätskinderklinik 
Marburg im Untersuchungszeitraum behandelt wurden. Das Patientenkollektiv wurde in 
zwei Gruppen aufgeteilt (Patienten mit und ohne Ramipril).  
Die Blutdruckeinstellung wurde mittels 24-Stunden-Blutdruckmessung (pro Patient 
zwei Messungen), Gelegenheitsblutdruckmessung in der nephrologischen Ambulanz 
sowie mittels häuslicher Blutdruckmessung überprüft. Zu den zwei Messzeitpunkten 
wurden weitere Untersuchungen (Echokardiographie, Blut- und Urinuntersuchung) 
durchgeführt. Die Häufigkeit des Auftretens unerwünschter Ereignisse unter der 
Behandlung mit Ramipril in der Gruppe der nierentransplantierten Kinder wurde mit der 
einer Gruppe von nicht transplantierten nierenkranken Kindern verglichen, die ebenfalls 
antihypertensiv mit Ramipril behandelt wurden. Die Patienten dieser Vergleichsgruppe 
wurden einer parallel durchgeführten Studie entnommen [154]. 
. 
 
5.1 Diskussion von Studiendesign und Patientenkollektiv 
Studiendesign: 
Das Studiendesign entscheidet wesentlich darüber, wie aussagekräftig die erhaltenen 
Daten sind.  
Ziel dieser Studie war die Qualitätskontrolle der Blutdruckeinstellung bei 
nierentransplantierten Kindern und Jugendlichen an der Universitätskinderklinik 
Marburg. Definitionsgemäß erfolgte die Datenerhebung rückblickend. Die 
auswertenden Personen hatten daher keinen Einfluss auf die Vollständigkeit der 
benötigten Daten. Das Fehlen von Daten führte zum Ausschluss von sechs Patienten. 
Da es in einer retrospektiv durchgeführten Studie kein zuvor festgelegtes 
Studienschema gibt, sind die Datensätze häufig uneinheitlich und die Auswertung wird 
dadurch erschwert.  
Problematisch waren beispielsweise die zum Teil sehr unterschiedlich großen 
Zeitabstände zwischen Transplantation und der ersten Langzeitblutdruckmessung. Die 
erste Messung lag  zwischen einem Monat (Minimum) und 155 Monaten (Maximum) 
nach der Transplantation (Mittelwert: 40 (± 37) Monate). Die zweite Messung erfolgte 
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elf bis 168 Monate nach der Nierentransplantation (Mittelwert 67(± 41) Monate). Das 
bedeutet, dass es auch zwischen den beiden Untersuchungszeitpunkten selbst keinen 
festgelegten zeitlichen Abstand gab. Die ausgewerteten Messungen lagen zehn bis 52 
Monate auseinander (Mittelwert: 30,4 (± 12,2 Monate). 
 
Die Beurteilung der antihypertensiven Behandlung, im speziellen der Behandlung mit 
dem ACE-Hemmer Ramipril, erfolgte nicht, wie in klinischen Studien sonst üblich  
placebokontrolliert, randomisiert und doppelblind, sondern aus retrospektiv erhaltenen, 
in Kurven und Transplantationsakten dokumentierten Informationen. 
Bei diesen Informationen handelte es sich einerseits um objektive Daten (biometrische 
Daten, Blutdruckmessungen, Laborergebnisse), andererseits wurden aber auch 
subjektive Einschätzungen der Patienten, beispielsweise Angabe unerwünschter 
Ereignisse unter der Behandlung mit Ramipril, in die Auswertung mit einbezogen. Dies 
macht deutlich, weshalb retrospektive Studien besonders anfällig für Fehler sind. 
Für die Beurteilung der Effekte und unerwünschten Ereignisse unter Ramipril wäre ein 
prospektiver Ansatz möglicherweise günstiger gewesen, da zuvor aufgestellte 
Hypothesen hätten bestätigt bzw. abgewiesen werden können. Auch ist die Richtung 
eines Kausalzusammenhanges retrospektiv nicht sicher zu klären. So fiel in dieser 
Studie beispielsweise auf, dass in der Patientengruppe unter Ramipril eine stärkere 
Absenkung des Blutdrucks erfolgte als bei den Patienten, die eine alternative 
antihypertensive Medikation erhielten. Ob dieser Zusammenhang jedoch auf die 
Wirkung des Ramiprils zurück zu führen ist, oder eine andere Ursache hat, bleibt 
unklar.   
 
Ein Vorteil retrospektiv angelegter klinischer Studien ist die einfache und schnelle 
Durchführbarkeit. Sie sind in der Regel ethisch unbedenklich und erheblich 
kostengünstiger als experimentelle Studien. Auch für die Patienten ergeben sich dabei 
keine Nachteile in Form einer Belastung durch zusätzliche Untersuchungen. Es werden 
lediglich bereits vorhandene Ergebnisse ausgewertet. Ein retrospektives Studiendesign 
spiegelt die durchgeführte Praxis im Stations- und Ambulanzalltag wider. Es ermöglicht 
weiterhin die Generierung neuer Hypothesen, die dann in einer folgenden Studie 






Die Aufnahme der Patienten in diese Studie unterlag der im Kapitel 3.2.2 beschriebenen 
Ein- und Ausschlusskriterien. Alle Patienten wurden vor Beginn der Studie nieren-
transplantiert.  
Da die Qualitätskontrolle die Gesamtheit der nierentransplantierten, in der 
nephrologischen Ambulanz der Kinderklinik Marburg betreuten Patienten umfassen 
sollte, wurden auch bereits erwachsene Patienten mit in diese Studie aufgenommen. 
Teilweise waren die jungen Erwachsenen bereits seit ihrer Kindheit in der Kinderklinik 
Marburg in Behandlung. 
 
Die transplantierten Patienten kommen  in regelmäßigen Abständen von etwa vier bis 
sechs Wochen zu Kontrolluntersuchungen in die nephrologischen Ambulanz der 
Kinderklinik. Dort werden die jungen Patienten untersucht, die aktuelle Medikation 
überprüft und das weitere Vorgehen besprochen. 
Auch die nicht-transplantierten Patienten der Vergleichsgruppe werden regelmäßig zur 
Kontrolle in der Ambulanz vorstellig. Bei ihnen sind allerdings die Intervalle zwischen 
den Untersuchungen deutlich größer als bei den transplantierten Kindern. In der Regel 
kommen diese Patienten im dreimonatlichen Abstand zur Kontrolle, falls ihre GFR 
unter 30 ml/min liegt. Bei einer GFR über 30 ml/min werden die Patienten halbjährlich 
untersucht.  
 
Die Besonderheiten des hier beschriebenen Patientenkollektives der 
nierentransplantierten Kinder lagen vor allem an seiner relativ geringen Größe (n = 32). 
Es waren enge Ein- und Ausschlusskriterien gestellt, die in der geforderten 
Kombination für die Transplantierten nur bei 26 Patienten zu finden waren. Sechs 
Patienten wurden von der Studie ausgeschlossen. 
Deshalb sind die Ergebnisse dieser Studie zwar als aussagekräftig für das Patientengut 
der Universitätskinderklinik Marburg zu werten, sind jedoch nicht repräsentativ für eine 
größere Grundgesamtheit. 
Eine höhere Anzahl an Patienten, beispielsweise durch Zusammenarbeit mehrerer 
nephrologischer Zentren, hätte sich positiv auf die Repräsentativität der Studie 
ausgewirkt. Dies war jedoch nicht möglich, da die vorliegende Arbeit ausschließlich als 
Qualitätskontrolle der Universität Marburg angelegt war. 
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 5.2 Blutdruck 
Die Posttransplant-Hypertonie zeigt eine hohe Prävalenz (50 bis 80 %) sowohl bei 
erwachsenen als auch bei pädiatrischen Patienten [31][46][132][137]. Nachgewiesen ist 
ihr negativer Einfluss auf das Transplantat- und Patientenüberleben [93]. Aufgrund 
dessen werden alle nierentransplantierte Patienten der Universitätskinderklinik Marburg 
regelmäßig auf eine sich möglicherweise entwickelnde Hypertonie hin untersucht. 
Diagnostische Mittel, die eingesetzt werden, sind die 24-Stunden-Blutdruckmessung, 
die Gelegenheitsblutdruckmessung in der Ambulanz sowie die häusliche 
Blutdruckmessung, die vom Patienten selbst bzw. den Eltern durchgeführt wird.  
In dieser Studie wurden die verschiedenen Messungen ausgewertet und mit den 
Ergebnissen weiterer Untersuchungen (körperlicher Untersuchungsbefund, 
Blutentnahme, UKG, EKG) sowie der Anamnese verglichen. 
Insbesondere wurde geprüft, ob die medikamentöse antihypertensive Therapie mit dem 
ACE-Hemmer Ramipril den gewünschten Erfolg, eine Absenkung des Blutdrucks in 
den mittleren Normbereich, erbrachte und welche unerwünschten Ereignisse in der 
Anwendung von Ramipril  vorherrschend sind. Interessant war diese Fragestellung 
insbesondere deshalb, weil hierzu bisher kaum publizierte pädiatrische Daten für 
nierentransplantierte Kinder vorliegen. 
 
5.2.1 Diskussion der verschiedenen Blutdruckmessungen 
In der Literatur wird viel über die verschiedenen Möglichkeiten der Blutdruckmessung, 
ihre Anwendungsbereiche, sowie die Vor- und Nachteile diskutiert. Es konnte belegt 
werden, dass die 24-Stunden-Langzeitblutdruckmessung der Gelegenheitsmessung (zu 
Hause oder in der Ambulanz) sowohl in Bezug auf die diagnostische Qualität 
[40][66][73], als auch hinsichtlich der Risikoabschätzung für das Auftreten von 
Endorganschäden überlegen ist [96][102][156]. 
 
Insbesondere bei Patienten mit chronischer Nierenerkrankung oder nach einer Nieren-
transplantation sind die Ergebnisse einer Gelegenheitsmessung nicht repräsentativ für 
den tatsächlich vorliegenden mittleren Blutdruck [8][108][120]. Dies gilt sowohl für 
Erwachsene als auch für Kinder und Jugendliche. 
Es konnte des weiteren gezeigt werden, dass die verschiedenen Messverfahren (ABPM, 
häusliche Blutdruckmessung, Gelegenheitsmessung in der Klinik) z.T. deutlich von 
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einander abweichende Ergebnisse liefern [44][148]. Dies fiel auch bei der Auswertung 
der Blutdruckmessungen in dieser Studie auf: 
Die Ergebnisse der häuslichen Blutdruckmessung wurden mit den Ergebnissen der 
Ambulanzmessung verglichen. Bei diesem Vergleich fiel auf, dass die Blutdruckwerte 
der Ambulanzmessung tendenziell über den zu Hause gemessenen Werten lagen. Ein 
signifikanter Unterschied (p < 0,01) bestand für den mittleren systolischen Blutdruck 
zum Zeitpunkt der zweiten Messung. Ursächlich hierfür ist möglicherweise das 
„Weißkittelphänomen“, dass durch die für den Patienten ungewohnte und häufig 
stressige Situation während der Messung zu erhöhten Blutdruckwerten führt. Baumgart 
et. al. konnte in einer Studie nachweisen, dass 20% der in einer Gelegenheitsblutdruck-
messung als hyperton diagnostizierten Patienten lediglich an einer solchen 
„Praxishypertonie“ litten, während ihre 24-Stunden-Blutdruckmessung unauffällig war 
[7]. 
 
Auch im Vergleich der 24-Stunden-ABPM mit der Gelegenheitsblutdruckmessung in 
der Ambulanz (mittlere Blutdruckwerte sowie SDS-Werte nach Körpergröße und Alter) 
wurden signifikante Unterschiede deutlich. Sowohl die SDS-Werte als auch die 
mittleren Blutdruckwerte der Gelegenheitsmessung lagen über den Werten der 
Langzeitmessung. In der Gelegenheitsblutdruckmessung kam es zu keinerlei 
signifikanten Veränderungen des Blutdrucks von der ersten zur zweiten Messung. Im 
Gegensatz dazu konnte in der 24-Stunden-ABPM gezeigt werden, dass der Blutdruck 
im Verlauf von der ersten zu zweiten Messung signifikant gesenkt wurde. Alle SDS-
Werte der zweiten Messung lagen unter denen der ersten. Ein signifikanter Unterschied 
bestand dabei für das gesamte Patientenkollektiv bei den systolischen Tages-SDS-
Werten. In der Gruppe der Patienten, die mit Ramipril behandelt wurden, konnte die 
systolischen und diastolischen Tages- und 24-Stunden-SDS-Werte signifikant gesenkt 
werden (siehe Kapitel 4.2.2.1). Diese Ergebnisse bestätigen voran gehende Studien, die 
gezeigt haben, dass gewöhnliche Blutdruckmessungen bei nierentransplantierten 
Patienten nur wenig repräsentativ sind [8][97][108][120]. Dies kann unter anderem auch 
durch die große Anzahl an Einzelmessungen in der ABPM im Vergleich zur einmalig 
durchgeführten Gelegenheitsmessung erklärt werden. Der Einsatz der 24-Stunden-
ABPM bei nierentransplantierten Patienten in der Pädiatrie ist eine wertvolle Methode 




5.2.2 Qualität der Blutdruckeinstellung der nierentransplantierten Patienten 
Zur Beurteilung der Qualität der Blutdruckeinstellung wurden die SDS-Werte der 24-
Stunden-Blutdruckmessung herangezogen [150]. So war die Vergleichbarkeit zwischen 
den verschiedenen Patientengruppen, aber auch zwischen den beiden Messzeitpunkten 
(longitudinaler Verlauf) gewährleistet. Die SDS-Werte, bezogen auf Körpergröße und 
Alter der Patienten, wurden aus den gewonnenen mittleren Blutdruckwerten der ABPM-
Messung berechnet. Zusätzlich wurden die Ergebnisse der häuslichen 
Blutdruckmessung und der Gelegenheitsmessung in der Ambulanz ausgewertet.  
  
In dieser Untersuchung zeigte sich, dass ein Großteil der nierentransplantierten Kinder 
und Jugendlichen deutlich erhöhte Blutdruckwerte (SDS-Werte >1,5) aufwiesen.   
Dabei war der Anteil der Patienten mit pathologischen systolischen und diastolischen  
Blutdruckwerten in der Langzeitmessung in der Standardisierung nach Körpergröße 
höher als in der Standardisierung nach Alter. Dies konnte für das Tag- und 
Nachtintervall sowie über 24 Stunden nachgewiesen werden. 
Vermindertes Wachstum und eine zu geringe Endgröße sind ein ungelöstes Problem 
von Kindern nach Nierentransplantation. Neben der Niereninsuffizienz ist die Steroid-
Therapie dafür der wichtigste Grund [58]. Auch die Patienten dieser Studie waren zum 
Teil wachstumsretardiert. Für die Standardisierung der Blutdruckwerte kam es so zu 
den oben beschriebenen Unterschieden in der Standardisierung nach Alter und 
Körpergröße. Der Anteil der Patienten, deren Körpergröße unterhalb der 3.Perzentile 
lag, stieg von initial sieben (26,9%) auf neun ( 34,6%) Patienten in der Folgemessung 
an. Bei diesen Patienten ist eine Standardisierung der Blutdruckwerte nach Körpergröße 
der Standardisierung nach Alter vorzuziehen, um Fehleinschätzungen zu vermeiden. 
Möglicherweise sollte auch der Einsatz der Steroide zur Immunsuppression neu 
überdacht werden: Klare et al. haben gezeigt, dass eine Langzeitimmunsuppression 
ohne Steroide bei >80% der Kinder erfolgreich ist. Eine Steroid-freie 
Immunsuppression ermöglicht den Patienten nicht nur ein Aufholwachstum mit 
normaler Endgröße, sondern minimiert auch das Risiko für die Entstehung von 
Übergewicht und Bluthochdruck [58].  
Der BMI korreliert von allen Maßeinheiten für das Körpergewicht bzw. Übergewicht 
am stärksten mit dem Blutdruck [42]. Demnach wäre es sinnvoll, die Standardisierung 
der Blutdruckwerte nach dem Body Mass Index der Patienten vorzunehmen. Hierzu 
sind jedoch bisher keine pädiatrischen Referenzwerte veröffentlicht .  
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Bezüglich der Ergebnisse der ersten Langzeitblutdruckmessung bestanden Unterschiede 
zwischen den Patienten, die antihypertensiv mit Ramipril behandelt wurden und denen, 
die diese Behandlung nicht erhielten. Zum Zeitpunkt der ersten Messung lagen alle in 
der 24-Stunden-Blutdruckmessung gewonnenen Werte der Ramipril-Gruppe über den 
Werten der Patientengruppe ohne Ramipril. Das gleiche galt für die Blutdruckwerte der 
häuslichen Blutdruckmessung und der Gelegenheitsmessung in der nephrologischen 
Ambulanz sowie für den Blutdruckscore.  
Auffällig war, dass eine Blutdrucksenkung nur bei den Patienten erreicht werden 
konnte, die mit Ramipril behandelt wurden. In dieser Gruppe lagen die Blutdruckwerte 
der zweiten 24-Stunden-Blutdruckmessung signifikant niedriger als noch zum Zeitpunkt 
der ersten Messung.  
Bei den Patienten, die antihypertensiv nicht mit Ramipril behandelt wurden, lag der 
Blutdruck initial zwar niedriger als in der Ramipril-Gruppe, es konnte jedoch von der 
ersten zur zweiten Messung keine weitere (signifikante) Verbesserung der 
Blutdruckeinstellung erreicht werden. Für die mittleren Blutdruckwerte im 
Tagesintervall und über 24 Stunden kam es tendenziell sogar zu einem Blutdruck-
anstieg.  
 
In der zweiten Langzeitblutdruckmessung war der Unterschied zwischen den beiden 
Gruppen weniger deutlich ausgeprägt. Die Blutdruckwerte der Ramipril-Gruppe 
konnten so weit gesenkt werden, dass sie im Tagesintervall und über 24 Stunden in der 
Folgemessung unter denen der Vergleichsgruppe lagen.  
 
Aus diesen Ergebnissen kann gefolgert werden, dass eine Behandlung mit Ramipril eher 
bei Patienten mit tendenziell höheren Blutdruckwerten erfolgte. Die 
Blutdruckeinstellung  konnte durch eine intensive antihypertensive Behandlung und den 
Einsatz von Ramipril deutlich verbessert werden. Im Zeitraum von der ersten zur 
zweiten Messung konnte der Anteil der Patienten mit mittleren Blutdruck-SDS-Werten 
über der 95. Perzentile in der Altersstandardisierung um 23% gesenkt werden. Für die 
SDS-Werte, die nach der Köpergröße berechnet waren, betrug dieser Anteil 26,9%.  
Ein tendenziell besseres Ansprechen auf die antihypertensive Therapie mit Ramipril 
konnte für die Mädchen nachgewiesen werden. Auch zeigten jüngere Patienten eine 
geringfügig stärkere Blutdrucksenkung als ältere Patienten. Dies entspricht den  
Diskussion 
 86
Ergebnissen der von Wühl et al. durchgeführten ESCAPE-Studie mit chronisch 
nierenkranken Kindern und Jugendlichen [149]. 
 
Es ist bekannt, dass die Wirkung von Ramipril und das Ausmaß der Blutdrucksenkung 
von den Blutdruckwerten vor Therapiebeginn abhängig ist. Ramipril erzielt bei 
Patienten mit stark erhöhtem Blutdruck einen besseren Effekt, als bei Patienten mit 
einer leichten Hypertonie [149]. Gleiches gilt auch für den antiproteinurischen Effekt 
von Ramipril. Dies konnte in dieser Studie  bestätigt werden. Bei den Patienten unter 
Ramipril wurde ein gutes Ansprechen auf die Behandlung und eine deutliche 
Blutdrucksenkung nachgewiesen.  
 
Trotz der deutlichen Blutdrucksenkung konnte der Blutdruck bei Patienten mit 
besonders starker Hypertonie nicht komplett normalisiert werden. Die mittlere 
Ramiprildosis, die die Patienten initial erhielten betrug 2,6 (± 0,8) mg/m²KOF und zum 
Zeitpunkt der zweiten Messung 3,5 (±1,2) mg/m²KOF. Damit lag die mittlere 
Dosierung deutlich über der Dosis, die mit 1,5 mg/m²KOF in der ersten klinischen 
Studie zur Behandlung  von Kindern mit Ramipril empfohlen wurde [121], aber 
deutlich unter der, von Wühl et al. in der Escape-Studie [149] beschriebenen Dosierung 
von 6 mg/m²KOF. Eventuell hätte eine höhere Dosierung auch einen stärkeren 
antihypertensiven Effekt zur Folge gehabt.  
In der klinischen Studie von Wells et al. [142] zur Behandlung von Kindern und 
Jugendlichen mit Enalapril, wurde für den ACE-Hemmer ein dosisabhängiger 
antihypertensiver Effekt nachgewiesen. Der antihypertensive Effekt nahm mit 
steigender Dosis linear zu. 
Man kann also spekulieren, dass für einen Teil der hier untersuchten Patienten das volle 
antihypertensive Potenzial von Ramipril nicht vollkommen ausgenutzt wurde.  
 
Das schlechte Ansprechen auf die antihypertensive Behandlung mit anderen 
Medikamenten als RAS-Antagonisten wird durch die Tatsache bestätigt, dass zum 
Zeitpunkt der ersten 24-Stunden-Blutdruckmessung 20% der Patienten mit einer 
manifesten Hypertonie bereits mit Betablockern oder Kalziumkanalblockern behandelt 
wurden. Auch eine Veränderung der Dosis in dieser Patientengruppe hat nicht zu einer 




Zusammenfassend lässt sich aus diesen Ergebnissen schließen, dass die Patienten mit 
tendenziell höherem Blutdruck eher mit Ramipril behandelt werden als Patienten, deren 
Blutdruck weniger stark erhöht ist. Der Einsatz von Ramipril bringt bei einem Großteil 
der nierentransplantierten Patienten den gewünschten Erfolg, eine Absenkung des 
Blutdrucks in den altersentsprechenden Normbereich. 
 
5.2.2.1 Dipping 
Bei Kindern nach einer Nierentransplantation ist eine reduzierte nächtliche Absenkung 
des Blutdrucks (Dipping) ein häufig beobachtetes Phänomen [112]. 
Unter Dipping versteht man die physiologische Absenkung des nächtlichen Blutdrucks. 
Man unterscheidet Dipper, Patienten, mit einer nächtlichen Absenkung des Blutdrucks 
von 10% und mehr, von Non-Dippern (Absenkung der nächtlichen Blutdruckwerte um 
weniger als 10%) [27][78][113]  
In der gesamten pädiatrischen Population gilt das Fehlen des Dippings (Non-Dipping) 
als ein hoch spezifischer Marker für das Bestehen einer sekundären Hypertonie [113]. 
Bei transplantierten Kindern tritt das Non-Dipping bei 30-72% der Patienten auf 
[66][68][84][114][127]. In der Literatur besteht weiterhin Unklarheit bezüglich der 
Ätiologie der verminderten Absenkung des nächtlichen Blutdrucks. Der Einsatz von 
Steroiden und Calcineurininhibitoren, eine verstärkte Natriumretention, eine 
eingeschränkte Nierenfunktion, chronisches Transplantatversagen oder Nierenarterien-
stenose werden als Ursache diskutiert [66][84][127].  
Für Erwachsene Patienten konnte gezeigt werden, dass Non-Dipper eine schlechtere 
Langzeitprognose haben [131]. Nach einer Nierentransplantation haben diese Patienten 
ein höheres Risiko eine Linksventrikuläre Hypertrophie zu entwickeln als Dipper. Bei 
Kindern ist die prognostische Aussagekraft des Dippings noch umstritten. Ein 
signifikanter Unterschied hinsichtlich der linksventrikulären Masse bei pädiatrischen 
Patienten mit normalem und vermindertem nächtlichen Dipping konnte jedoch nicht 
festgestellt werden [114]. 
Da die Definition des Dippings bisher nicht validiert ist, wird in der vorliegenden Arbeit 
die für Erwachsene gültige Definition verwendet: Dipper haben eine prozentuale 
Absenkung der nächtlichen Blutdruckwerte (systolisch und/oder diastolisch) gegenüber 
den Tagwerten von ≥10% [26][66]. Als Nacht wurde in dieser Arbeit, wie im 
Methodenteil bereits beschrieben, der Zeitraum zwischen 00.00 Uhr und 06.00 Uhr 
definiert. Dies entspricht der Definition, die von der German Working Group on 
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Pediatric Hypertension verwendet wird [150]. Der unterschiedliche zirkadiane 
Rhythmus der Patienten sehr verschiedenen Alters wird somit berücksichtigt. 
 
In dem hier beschriebenen Patientenkollektiv blieb die durchschnittliche prozentuale 
Größe der nächtlichen Blutdruckabsenkung in allen Gruppen weitgehend konstant. Der 
Anteil der Non-Dipper am gesamten Patientenkollektiv betrug systolisch 50% (n = 13) 
und diastolisch 30,8% (n = 8). Diese Ergebnisse bewegen sich in ähnlichen Bereichen 
wie die von anderen Autoren publizierten Zahlen für nierentransplantierte Kinder (s.o.). 
Mehr als die Hälfte der Patienten veränderte von der ersten zur zweiten Messung ihren 
Dippingstatus: systolisch 14 Patienten (sieben wurden von Non-Dippern zu Dippern, 
sieben umgekehrt) und diastolisch 16 Patienten (sieben Patienten wurden von Non-
Dippern zu Dippern und neun umgekehrt). Unklar bleibt, ob dies auf eine Veränderung 
in der (antihypertensiven oder immunsuppressiven) medikamentösen Behandlung, auf 
die beobachtete Abnahme der Nierenfunktion oder auf die schlechte Reproduzierbarkeit 
des Dippings, die in der Literatur u.a. von Graves [44] und Lurbe [73] auch für Kinder 
und Jugendliche beschrieben wird, zurück zu führen ist. Auch Krmar et al. [60] 
beschrieben in ihrer Studie zur Reproduzierbarkeit der Routine-ABPM bei 
nierentransplantierten pädiatrischen Patienten ihre Zweifel über eine Einteilung der 
Patienten in Dipper und Non-Dipper anhand nur einer einzelnen ABPM-Messung.  
 
Trotz einer Verbesserung der Blutdruckeinstellung konnte für das nächtliche Dipping in 
keiner der beiden Gruppen (nierentransplantierte Kinder mit und ohne Ramipril) eine 
signifikante Verbesserung erreicht werden. Dies entspricht den Ergebnissen der 
ESCAPE-Studie, in der zwar ein positiver Effekt von Ramipril auf den systolischen und 
diastolischen Blutdruck nachgewiesen werden konnte, der Anteil der „Non-Dipper“ 





5.2.2.2 Blood pressure load (BP load) 
Der Blood pressure load (BP load) wurde 1988 zuerst von Zachariah et al. beschrieben. 
Zachariah definierte den Blood pressure load als den prozentualen Anteil der 
Blutdruckwerte in der 24-Stunden-Blutdruckmessung, der über der 95.Perzentile liegt 
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[152]. Der BP load dient der Beurteilung des täglichen Gesamtdruckes auf die 
Endorgane [84]. Übersteigt er einen gewissen Grenzwert, so ist bei Erwachsenen von 
einer Erhöhung des kardiovaskulären Risikos sowie von einer erhöhten 
Wahrscheinlichkeit für das Auftreten von Endorganschäden durch die Hypertonie 
auszugehen [87]. Für den Einsatz des BP load zur Beurteilung der Hypertonie bei 
Kindern und Jugendlichen ist zu bedenken, dass in der Literatur die Grenze, ab der man 
von einer Erhöhung des Blood pressure loads sprechen kann, nicht einheitlich definiert 
ist. Für Erwachsene liegt sie meist bei 40% [145], bei Kindern schwanken diese 
Angaben zwischen 25% [127] und 30-50% [59]. 
Auch die klinische Relevanz eines erhöhten Blood pressure loads für pädiatrische 
Patienten konnte bisher nicht nachgewiesen werden. Der Verdacht, dass ähnliche 
Zusammenhänge bestehen wie bei Erwachsenen, liegt nahe. Ein signifikanter 
Zusammenhang zwischen dem systolischen BP load und der linksventrikulären 
Hypertrophie konnte nachgewiesen werden [124]. Nur in wenigen Studien wurde der 
Blood pressure load bei Kindern mit Nierentransplantation untersucht. Sorof et al. [127] 
haben 42 nierentransplantierte Kinder mit stabiler Transplantatfunktion mit einer 
Gruppe gesunder Kinder verglichen. In der Gruppe der transplantierten Kinder lag der 
Anteil der Patienten mit erhöhtem BP load (systolisch und diastolisch mit jeweils 62% 
bzw. 52%) signifikant höher als in der gesunden Vergleichsgruppe. Morgan et al. [84] 
beschrieben in ihrer Studie eine ähnlich hohe Inzidenz des Blood pressure loads bei 
nierentransplantierten Kindern und Jugendlichen (58% systolisch, 53% diastolisch). 
In dieser Studie wurde der Grenzwert für einen abnorm hohen Blood pressure load in 
Anlehnung an die Untersuchung von Khan et al. [52]auf 30% festgesetzt. 
 
Die Ergebnisse dieser Studie weichen z.T. von den Angaben, die bisher in der Literatur 
zum BP load bei nierentransplantierten pädiatrischen Patienten gemacht wurden, ab. 
Zum Zeitpunkt der ersten Messung hatten 50% (n=13) der Kinder einen erhöhten 
systolischen und nur  38% (n=10) einen erhöhten diastolischen BP load.  
In der Ramipril-Gruppe war zum Zeitpunkt der ersten Messung der höhere Anteil an 
systolischen und diastolischen Blutdruckwerte über der 95. Perzentile feststellbar. Zum 
Zeitpunkt der zweiten Messung hatte sich das Verhältnis umgekehrt. Im Zeitraum 
zwischen der ersten und zweiten ABPM-Messung konnte der durchschnittliche Blood 
pressure load bei den Patienten, die mit Ramipril behandelt wurden, unter die 30%-
Marke gesenkt werden. Auch wenn diese Senkung nicht signifikant war, so zeigt sich 
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doch auch im Hinblick auf den einzelnen Patienten eine Verbesserung: Statt initial elf 
Patienten (64,7%) hatten in der letzten Messung bezogen auf die systolischen Tagwerte 
nur noch fünf (29,4%) von 17 Kindern und Jugendlichen einen erhöhten Blood pressure 
load.   
In der Patientengruppe, die kein Ramipril erhalten hat, stieg der durchschnittliche Blood 
pressure load von der ersten zur zweiten Messung hin an. Drei von neun Patienten lagen 
initial über der 30%-Marke,  vier zum Zeitpunkt der zweiten Messung. 
Schlussfolgernd lässt sich sagen, dass die Behandlung mit Ramipril den gewünschten 
Erfolg erbracht hat, da bei den meisten Patienten durch die medikamentöse Behandlung 
eine Reduktion des Blood pressure loads erreicht wurde. Dennoch besteht trotz des 
Einsatzes von Ramipril am Ende bei knapp einem Drittel der Patienten weiterhin ein 
erhöhter Blood pressure load und damit möglicherweise ein erhöhtes Risiko für 
kardiovaskuläre Erkrankungen und Endorganschäden. Bei diesen Patienten sollte die 
medikamentöse Einstellung nochmals überprüft werden. Für sie ist es besonders 
wichtig, gründlich auf mögliche Endorganschäden untersucht zu werden.  
 
5.2.2.3 Blutdruckscore 
Der Blutdruckscore dient zur Erfassung der Schwere einer bestehenden arteriellen 
Hypertonie. Eingeführt wurde der Blutdruckscore 1985 von Bianchi [11]. Revermann et 
al. modifizierten ihn für die Anwendung bei Kindern mit arterieller Hypertonie [103]. 
Der Blutdruckscore errechnete sich aus der Höhe der Blutdruckwerte in der 
Gelegenheitsmessung sowie aus der Anzahl und Dosis der eingenommenen 
antihypertensiven Medikamente. Er konnte einen Wert zwischen null und acht Punkten 
einnehmen (Berechnung des Blutdruckscores siehe Kapitel 3.4.3). 
Der Hypertonie-Score nach Bianchi wurde bisher nur für die Gelegenheitsblutdruck-
messung verwendet. In dieser Studie wurde der nach Revermann modifizierte 
Blutdruck-Score erstmals im Zusammenhang mit der 24-Stunden-Blutdruckmessung 
eingesetzt.  
Der Hypertoniescore stieg trotz z.T. verbesserter Blutdruckeinstellung von der ersten 
zur zweiten ausgewerteten Langzeitblutdruckmessung in beiden Gruppen deutlich an. 
Da im Gegensatz dazu der Blutdruck bei einem Großteil der Patienten gesenkt werden 
konnte, ist dieser Anstieg des Blutdruckscores am ehesten durch den erhöhten 
Medikamenteneinsatz, bzw. eine höhere Dosierung zu erklären. Einerseits konnte 
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dadurch für die Patienten das Risiko von Folgeschäden durch zu hohe Blutdruckwerte 
gesenkt werden, andererseits steigt durch den vermehrten Einsatz von Antihypertensiva 
die Wahrscheinlichkeit des Auftretens von unerwünschten Wirkungen, bzw. 
Wechselwirkungen.  
Im Gruppenvergleich der Blutdruckscores fiel auf, dass der Blutdruckscore der 
Patienten, die antihypertensiv mit Ramipril behandelt wurden, signifikant höher lag, als 
der Score der Patienten, die kein Ramipril erhalten haben. Dies bestätigt die Vermutung, 
dass Ramipril vornehmlich bei Patienten mit besonders stark ausgeprägter arterieller 
Hypertonie eingesetzt wurde. 
Da der Blutdruckscore ursprünglich für die Gelegenheitsblutdruckmessung entwickelt 
wurde, bleibt unklar, ob er uneingeschränkt von der Gelegenheitsmessung auf die 
ABPM-Messung übertragbar ist. Für die Beurteilung von Therapie und Verlauf der 
arteriellen Hypertonie beim einzelnen Patienten, ist der Blutdruckscore jedoch ein  
wertvoller Parameter. 
 
5.3 Verhalten von Nierenfunktion, LVH und Proteinurie 
Glomeruläre Filtrationsrate und Kreatinin: 
Sowohl für Erwachsene als auch für Kinder und Jugendliche konnte ein deutlicher 
Zusammenhang zwischen Blutdruck und Nierenfunktion bewiesen werden. Eine 
arterielle Hypertonie führt zu einer zunehmenden Einschränkung der Nierenfunktion. 
Dies gilt sowohl für gesunde Patienten, als auch für solche mit chronischer 
Nierenerkrankung oder nach einer Nierentransplantation [81][82]. 
In der Literatur wird eine positive Korrelation zwischen der glomerulären Filtrationsrate 
(GFR) und der nächtlichen Blutdruckabsenkung beschrieben: Je niedriger das 
systolische Dipping, desto niedriger die GFR [81].  
Im gesamten Patientenkollektiv kam es im Zeitraum von der ersten zur zweiten 24-
Stunden-Blutdruckmessung zu einem signifikanten Abfall der Nierenfunktion (p<0,05). 
Insbesondere bei den Patienten, die antihypertensiv mit Ramipril behandelt wurden, 
konnte ein signifikanter (p=0,002) Abfall der glomerulären Filtrationsrate verzeichnet 
werden. Entsprechend hierzu stieg das Serumkreatinin signifikant an (p=0,008). Da die 
Einschränkung der Nierenfunktion in der Ramipril-Gruppe besonders ausgeprägt war, 
lässt sich spekulieren, dass es sich hierbei um einen Effekt des Ramiprils handelt. 
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Es ist bekannt, dass es unter der Behandlung mit Ramipril bei Patienten mit chronischer 
Niereninsuffizienz akut zu einer Beeinträchtigung der Nierenfunktion kommen kann 
[149]. Dies lässt sich durch die ACE-Hemmer bedingte Erweiterung der Vas efferens 
im Glomerulum erklären. In der ESCAPE-Studie von Wühl et al. (bei Kindern mit 
chronischer Nierenerkrankung) fiel bei den Patienten, die sechs Monate und länger mit 
Ramipril behandelt wurden, ein stetiger Abfall der GFR auf. Signifikanz erreichte diese 
Veränderung ab dem vierten Monat der Ramiprileinnahme. Ein Grenzwert, ab dem die 
Behandlung mit Ramipril bei nierentransplantierten pädiatrischen Patienten mit 
abnehmender Nierenfunktion unter der Ramiprileinnahme unterbrochen werden sollte, 
wurde in der Literatur bisher noch nicht festgelegt. Wühl et al. haben in der ESCAPE-
Studie diesen Wert als einen Abfall der Kreatinin-Clearance von mehr als 25% 
innerhalb von zwei Monaten definiert [149]. In der Universitätskinderklinik Marburg 
liegt die Grenze, ab der Ramipril bei nierentransplantierten Kindern abgesetzt wird, bei 
einem Abfall der GFR von mehr als 20% innerhalb von zwei Monaten. Dies war 
innerhalb des untersuchten Zeitintervalls jedoch bei keinem Patienten der Fall.   
Da in dieser Studie ein Großteil der Patienten schon vor der ersten ausgewerteten 
Blutdruckmessung antihypertensiv mit Ramipril behandelt wurde, lässt sich die 
Ätiologie der Verschlechterung der Nierenfunktion retrospektiv jedoch nicht sicher 
klären. Man kann jedoch spekulieren, dass der Anstieg des Serum-Kreatinins bzw. der 
Abfall der GFR größtenteils auf eine Progredienz der Grunderkrankung, bzw. eine 
stärker ausgeprägte Hypertonie in der Ramipril-Gruppe zurückzuführen ist.  Wie bereits 
weiter oben beschrieben (siehe Kapitel 5.2.2), war in der Gruppe der Patienten, die 
antihypertensiv mit Ramipril behandelt wurden, der Blutdruck bereits initial deutlich 
höher als bei den Patienten die kein Ramipril erhalten haben.  
 
Linksventrikuläre Hypertrophie (LVH): 
Bei nierentransplantierten erwachsenen Patienten gelten die arterielle Hypertonie und 
die linksventrikuläre Hypertrophie als unabhängige Risikofaktoren für die Entwicklung 
kardiovaskulärer Erkrankungen (Herzversagen, koronare Gefäßerkrankung, 
Herzrhythmusstörungen). Auch bei Kindern und Jugendlichen mit chronischer Nieren-
erkrankung oder Z.n. Nierentransplantation gehören kardiovaskulären Komplikationen 
zu den Haupttodesursachen.  
Die linksventrikuläre Hypertrophie ist ein prognostisch wichtiger Faktor bei Patienten 
mit arterieller Hypertonie. Eine Reduktion der LVH verbessert die Prognose 
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hypertensiver Patienten und ist somit ein wichtiges Ziel in der antihypertensiven 
Behandlung [94]. Schon früh konnte ein positiver Effekt von RAS-Antagonisten auf die 
LVH nachgewiesen werden.  
In dieser Studie wurde zum Zeitpunkt der ersten ABPM-Messung bei gut der Hälfte 
(53%/n=12) der Patienten, bei denen eine Echokardiographie durchgeführt wurde, eine 
LVH diagnostiziert. In der Folgemessung bestand bei 60% aller Patienten eine LVH. 
Diese Daten bestätigen voran gegangene Studien, die vergleichbare Prozentzahlen für 
das Auftreten der linksventrikulären Hypertrophie bei nierentransplantierten Kindern 
beschreiben [56][84][127].  
Bei den Patienten, die antihypertensiv mit Ramipril behandelt wurden, konnte das 
Ausmaß der LVH, definiert anhand des Punktescores, geringfügig gesenkt werden. 
Tendenziell konnte eine Abnahme der nach dem Punktescore als „starke LVH“ 
definierten linksventrikulären Hypertrophie verzeichnet werden. Jedoch bestand kein 
signifikanter Unterschied zwischen den Patienten, die antihypertensiv mit Ramipril 
behandelt wurden, und denen, die kein Ramipril erhielten. Dies entspricht den 
Ergebnissen der PRESERVE-Studie, in der hinsichtlich des Effektes auf die 
linksventrikuläre Hypertrophie kein Unterschied zwischen einer antihypertensiven 
Behandlung mit Ramipril und dem Calciumkanalblocker Nifedipin nachgewiesen 
werden konnte [25].  
In der Literatur gibt es bezüglich einer möglichen Korrelation zwischen LVH und 
ABPM-Messung Uneinigkeiten. Matteucci et al. konnten einen signifikanten 
Zusammenhang zwischen dem mittleren systolischen, jedoch nicht diastolischem 
Blutdruck und der LVH nachweisen [77]. Sorof et al. beschreiben eine signifikante 
Korrelation zwischen der LVH und dem systolischen Blood pressure load (über 24 
Stunden) [124]. Dem gegenüber stehen die Ergebnisse von Johnstone et al. und Morgan 
et al., die keine Beziehung zwischen der LVH und den Indices der ABPM-Messung 
nachweisen konnten [51][84]. 
In dieser Studie konnte eine Korrelation zwischen der linksventrikulären Hypertrophie 
und den Ergebnissen der 24-Stunden-Blutdruckmessung nicht nachgewiesen werden. 
Auch wenn kein signifikanter Zusammenhang bestand, war es doch die Gruppe der 
Patienten unter Ramipril, in der beides, Blutdruck und Ausprägung der LVH, gesenkt 
werden konnte. Diese Ergebnisse unterstreichen nochmals die besondere Bedeutung des 





Die Proteinurie tritt bei Kindern nach einer Nierentransplantation regelmäßig auf. Für 
transplantierte Patienten gilt, dass die Proteinurie genau wie die arterielle Hypertonie 
ein wichtiger Risikofaktor für ein verkürztes Transplantat- und Patientenüberleben 
darstellt. Bei erwachsenen Patienten haben eine Absenkung des Blutdrucks sowie der 
Einsatz von ACE-Hemmern einen positiven Einfluss auf das Ausmaß der Proteinurie. 
Für Kinder gab es  diesbezüglich lange Zeit keine gesicherten Ergebnisse [115]. 
In der ESCAPE-Studie konnten Wühl et al. den antiproteinurischen Effekt von Ramipril 
bei Kindern mit chronischer Nierenerkrankung nachweisen [149]. Für nieren-
transplantierte Kinder und Jugendliche konnten Seeman et al. beweisen, dass die 
Proteinurie durch eine intensivierte antihypertensive Behandlung (unabhängig von der 
Art des eingesetzten Antihypertensivums) reduziert werden kann [115]. 
 
In dieser Untersuchung interessierte insbesondere der Verlauf der Proteinurie der 
Patienten, die mit Ramipril behandelt wurden. Für diese Patientengruppe konnte das 
Ausmaß der Proteinurie um etwa 80% gesenkt werden. Dies entspricht im Vergleich zu 
den Ergebnissen vorangegangener Studien mit RAS-Antagonisten, in denen eine 
Reduktion der Proteinurie  von ungefähr 50% beschrieben wurde [28][39][121][139], 
einem deutlich höherem Anteil. Es fiel auf, dass bei den Patienten mit der initial stärker 
ausgeprägten Proteinurie der antiproteinurische Effekt am größten war. Es konnten 
somit vorangegangene Studien bestätigt werden, in denen für Ramipril nicht nur eine 
gute antihypertensive Wirkung beschrieben wurde, sondern auch ein antiproteinurischer 




5.3 Erfolge und unerwünschte Wirkungen in der Behandlung mit Ramipril 
Hinsichtlich der wichtigen Bedeutung des Blutdrucks bezüglich Verlauf und Prognose 
nach einer Nierentransplantation ist insbesondere bei diesen Patienten eine effektive 
Blutdruckeinstellung essentiell. Ziel einer medikamentösen, antihypertensiven 
Behandlung ist die Senkung des Blutdrucks auf Werte unter der 95. Perzentile für Alter 
und Geschlecht [118]. Für die Patienten ist dies meist mit einer 
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Langzeitpharmakotherapie verbunden, welche stets das Risiko des Auftretens 
unerwünschter Wirkungen birgt. 
In unserem Patientenkollektiv waren der ACE-Hemmer Ramipril gemeinsam mit dem 
ß-Blocker Metoprolol das mit Abstand am häufigsten eingesetzten Antihypertensivum. 
57,7% (n=15) der Patienten haben initial Ramipril erhalten, zum Zeitpunkt der zweiten 




Für Kinder gab es lange Zeit aufgrund fehlender klinischer Studien keine Zulassung für 
ACE-Hemmer und AT1-Rezeptorenblocker. Heutzutage werden diese Medikamente 
auch in der Pädiatrie regelmäßig eingesetzt. Ihre Wirkungen und mögliche 
unerwünschte Wirkungen sind mittlerweile auch bei Kindern gut belegt 
[121][142][148]. Es gibt allerdings nur eingeschränkte Studien bezüglich 
Pharmakokinetik, Dosierung und Nebenwirkungen bei nierenkranken bzw. 
nierentransplantierten Kindern und Jugendlichen. 
 
In dieser Studie wurden die unerwünschte Ereignisse retrospektiv zunächst für die 
Gruppe der nierentransplantierten Patienten erfasst. Um die Häufigkeiten der 
unerwünschten Wirkungen unter der Therapie mit dem ACE-Hemmer Ramipril bei 
nierentransplantierten Kindern besser beschreiben zu können, wurde aus einer parallelen 
Studie noch eine weitere Patientengruppe (nichttransplantierte, nierenkranke Kinder 
unter Ramipril) hinzugefügt. 
 
Das Auftreten unerwünschter Ereignisse unter der Therapie mit Ramipril konnte in 
dieser Studie deutlich häufiger verzeichnet werden, als bisher in der Literatur für Kinder 
und Erwachsene mit und ohne Nierenerkrankungen beschrieben. Dies gilt sowohl für 
die transplantierten als auch für die nichttransplantierten Kinder und Jugendlichen.  
 
In der Gruppe der Transplantierten traten Husten und Hyperkaliämie mit initial 29,4% 
(n=5) bzw. 23,5%(n=4) am häufigsten auf. Es folgten gastrointestinale und 
Kreislaufprobleme (11,8% (n=2) bzw. 5,9%(n=1)) sowie Schnupfen (17,7% (n=3)), 
wobei letzterer jedoch nicht als spezifische Nebenwirkung von Ramipril bekannt ist. 
Trockener Husten ist eine häufig beobachtete Nebenwirkung von ACE-Hemmern. Bei 
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Erwachsenen tritt dieser bei fünf bis 39% der Patienten auf [111]. Wühl et al. mussten 
Ramipril aufgrund von persistierendem Husten jedoch nur bei 0,3% der Patienten 
absetzten. Gleichhoch war die Abbruchrate aufgrund einer Hyperkaliämie [148]. Für 
erwachsene Patienten beträgt dieser Anteil 1,2 bis 1,6% [6][85][133]. Andere bisher 
beschriebene Nebenwirkungen des Ramipril wie das akute Nierenversagen, allergische 
Reaktionen, Hyponatriämie oder Blutbildveränderungen (Anämie, Neutropenie) traten 
in diesem Patientenkollektiv im untersuchten Zeitraum nicht auf. Auch ein Anstieg des 
Serum-Natriums wie in vorangegangen Studien für Kinder und Erwachsene 
beschrieben, konnte bei den Patienten dieser Studie nicht nachgewiesen werden.  
 
Von der ersten zur zweiten Langzeitblutdruckmessung wurde die mittlere Dosis  für 
Ramipril bei den transplantierten Kindern und Jugendlichen von 2,6 (± 0,8) mg/m²KOF 
auf 3,5 (±1,2) mg/m²KOF angehoben. 
Mit steigender Dosis konnten zum Zeitpunkt der zweiten Messung auch signifikant 
mehr unerwünschte Ereignisse festgestellt werden. Für Husten, Hyperkaliämie und 
Kreislaufschwierigkeiten kam es zu einem Anstieg um 11,8%, für gastrointestinale 
Probleme sogar um 17,6%. 
 
Auffällig war, dass in der Gruppe der transplantierten Kinder und Jugendlichen 
unerwünschte Ereignisse unter Ramipril signifikant häufiger auftraten, als bei den 
nichttransplantierten Kindern und Jugendlichen. Hier war Hyperkaliämie das am 
häufigsten auftretende unerwünschte Ereignis (14,8% (n=4)), gefolgt von Husten (3,7% 
(n=1)). Auch in dieser Gruppe traten Probleme unter der Behandlung mit steigender 
Ramiprildosis (3,7 (± 1,7) mg/m²KOF initial, 3,9 (± 1,8) mg/m²KOF in der 
Folgemessung) deutlich häufiger auf. Der Anteil der Patienten mit Hyperkaliämie lag 
zum Zeitpunkt der zweiten Messung  bei 18,5% (n=6).  
 
Deutlich wird der Unterschied zwischen den beiden Gruppen besonders im Anteil der 
Patienten, bei denen die Ramiprildosis im Laufe der Behandlung reduziert bzw. ganz 
abgesetzt werden musste. In der Gruppe der Transplantierten war dies bei 17,7% (n=3), 
bzw. 11,8% (n=2) der Patienten der Fall. Bei den nicht Transplantierten lag dieser 
Anteil nur bei jeweils 7,4% (n=2). 
Die in der ESCAPE-Studie veröffentlichten Zahlen bezüglich unerwünschter Ereignisse 
unter der Behandlung mit Ramipril, bezogen sich auf Fälle, in denen die 
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Nebenwirkungen so stark ausgeprägt waren, dass Ramipril abgesetzt werden musste 
[149]. In der hier vorliegenden Untersuchung wurden unabhängig vom Grad der 
Ausprägung, alle von den Patienten angegebenen Ereignisse erfasst. Die Daten wurden 
retrospektiv aus den Patientenakten erhoben und es war z.T. nicht nachweisbar, ob 
beispielsweise ein dokumentierter Husten tatsächlich auf die Behandlung mit Ramipril 
zurück zu führen war, oder ob eine andere Ätiologie vorlag. Dies gilt sowohl für die 
Gruppe der transplantierten Kinder und Jugendlichen, als auch für die 
nichttransplantierten.  
Medikamente, die renal eliminiert werden, müssen bei eingeschränkter Nierenfunktion 
an die noch vorhandene Nierenfunktion angepasst werden. Dazu gehören auch die 
ACE-Hemmer. Die Einstellung der optimalen Dosierung ist erschwert. Die Patienten 
dieser Studie erhielten, im Verhältnis zu ihrer z.T. deutlich verminderten glomerulären 
Filtrationsrate, relativ hohe Ramiprildosen. Dies wäre eine mögliche Erklärung für die 
Diskrepanz zwischen dieser Studie und den bisher erhaltenen Daten bezüglich 
unerwünschter Ereignisse unter der Behandlung mit ACE-Hemmern. 
Die nierentransplantierten Patienten werden in regelmäßigen, zeitnahen Abständen in 
der nephrologischen Ambulanz der Universitätskinderklinik vorstellig. Bei diesen 
Kontrollterminen wird stets das Befinden der Patienten erfragt und eine körperliche 
Untersuchung durchgeführt. Möglicherweise entwickeln Eltern von nieren-
transplantierten Kindern mit einer z.T. sehr langen Krankengeschichte eine höhere 
Aufmerksamkeit und Sensibilität für Veränderungen im Gesundheitszustand ihrer 
Kinder als die Eltern gesunder Kinder. Dies könnte die in dieser Studie beschriebene 
Häufigkeit der aufgetretenen unerwünschten Ereignisse unter der Behandlung mit 




Insbesondere bei nierentransplantierten Kindern ist eine gute Blutdruckeinstellung für 
die Prognose von Transplantat- und Patientenüberleben essentiell. 
 
Bei einem Großteil der nierentransplantierten Patienten, die in der nephrologischen 
Ambulanz der Universitätskinderklinik Marburg  betreut werden, konnte eine 
Absenkung des Blutdrucks in den Normbereich erzielt werden.  
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Die Patienten, deren Blutdruckeinstellung sich im Verlauf des Untersuchungszeitraumes 
signifikant verbesserte, wurden antihypertensiv mit Ramipril behandelt. Nun stellt sich 
die Frage, ob die gewonnene Blutdruckabsenkung das vergleichsweise häufige 
Auftreten von unerwünschten Ereignissen unter der Behandlung mit Ramipril 
rechtfertigt.  
In dieser Studie berichteten die Patienten, die Ramipril erhielten, im Vergleich zu 
vorangegangenen Studien mit ACE-Hemmern, deutlich häufiger über unerwünschte 
Ereignisse im Zusammenhang mit dieser Behandlung. Mögliche Ursachen für die 
Diskrepanz zwischen den Ergebnissen dieser Untersuchung und der Literatur sind zum 
einen die im Vergleich zur teilweise deutlich eingeschränkten Nierenfunktion hohen 
Ramiprildosen. Zum anderen zeigen sich hierin auch die Schwächen des retrospektiv 
angelegten Studiendesigns: Die Ätiologie der von den Patienten angegebenen 
unerwünschten Wirkungen lässt sich retrospektiv nicht mehr sicher klären. 
Vorherrschend waren Husten, Hyperkaliämie und gastrointestinale Beschwerden. 
Jedoch waren diese Symptome nur bei zwei Patienten so stark ausgeprägt, dass die 
Behandlung mit Ramipril unterbrochen werden musste. Bei drei Patienten konnte eine 
(zeitweise) Reduktion der Dosierung ein Verbesserung der Symptomatik erbringen. Um 
das Auftreten von unerwünschten Ereignissen bei nierentransplantierten Kindern unter 
der Behandlung mit Ramipril genauer beurteilen zu können, wäre jedoch eine 
placebokontrollierte, randomisierte und doppelblinde prospektive Studie besser 
geeignet. 
 
Aus den Ergebnissen dieser Studie ist ersichtlich, dass Ramipril insbesondere bei 
Patienten mit besonders stark ausgeprägter Hypertonie eingesetzt wurde. In dieser 
Patientengruppe wurde eine Absenkung des Blutdrucks in den Normbereich bei 26,9% 
(standardisiert nach Körpergröße) der Kinder und Jugendlichen erreicht. Außerdem 
konnte das Ausmaß der Proteinurie deutlich gesenkt werden. Trotz der medikamentösen 
Behandlung (mit Ramipril), persistierte die Hypertonie bei einem Teil der Patienten. 
Möglicherweise wurde bei diesen Patienten das antihypertensive Potential des ACE-
Hemmers nicht voll ausgenutzt.  
In der Patientengruppe, die kein Ramipril erhielt, blieb der Blutdruck im Zeitraum von 
der ersten zur zweiten ausgewerteten Langzeitblutdruckmessung, trotz vermehrten 
Einsatzes alternativer Antihypertensiva, bzw. steigender Dosierung, nahezu 
unverändert. Dies kann mit dem immer noch sehr zurückhaltenden Einsatz von ACE-
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Hemmern bei nierentransplantierten Patienten zusammen hängen. Möglicherweise wäre 
die Hypertonie bei diesen Patienten durch eine frühe Behandlung mit Ramipril besser 
zu kontrollieren.  
 
Aufgrund dieser Ergebnisse und der großen Bedeutung sowohl der Blutdruckeinstellung 
als auch des antiproteinurischen Effektes hinsichtlich Transplantatüberleben, 
Endorganschäden und Prognose bei nierentransplantierten Patienten, erscheint eine 
intensive antihypertensive Behandlung und der Einsatz von Ramipril bei entsprechender 










50 bis 80% der nierentransplantierten Patienten entwickeln nach der Transplantation 
eine arterielle Hypertonie. Eine gute Blutdruckeinstellung ist für das Transplantat-
überleben und somit für die Prognose der Patienten von großer Bedeutung. 
Das Ziel der vorliegenden Arbeit war in erster Linie die Überprüfung der 
Blutdruckeinstellung bei einem nierentransplantierten Patientenkollektiv der 
Universitätskinderklinik Marburg. Die Daten sollten hinsichtlich der Effektivität der 
medikamentösen Therapie und des Auftretens unerwünschten Wirkungen untersucht 
werden. Insbesondere interessierte der ACE-Hemmer Ramipril.  
 
Methodik:  
In diese Studie wurden 32 nierentransplantierte und 27 nicht transplantierte  Kinder und 
Jugendliche aufgenommen, die in den Jahren von 2000 bis 2005 in der nephrologischen 
Ambulanz der Universitäts-Kinderklinik Marburg betreut wurden. Von den 32 
nierentransplantierten Kindern wurden 17 Patienten mit dem ACE-Hemmer Ramipril 
behandelt, neun Patienten erhielten eine alternative antihypertensiver Medikation. 
Aufgrund fehlender Daten mussten sechs Patienten von der Studie ausgeschlossen 
werden. Ausgewertet wurden mindestens zwei 24-Stunden-Blutdruckmessung sowie die 
biometrischen Daten, Laborergebnisse und Befunde der Echokardiographie zum 
Zeitpunkt dieser Messungen. Zusätzlich zur 24-Stunden-Blutdruckmessung wurden 
auch die Ergebnisse der Gelegenheitsmessungen aus der Ambulanz sowie die 
Durchschnittswerte der häuslichen Blutdruckmessung in die Auswertung mit 
einbezogen. Das Auftreten unerwünschter Ereignisse (Art und Häufigkeit) unter der 
Behandlung mit Ramipril wurde erfasst und mit den Ergebnissen des nicht-
transplantierten Patientenkollektives verglichen. 
Die Auswertung der Ergebnisse der Langzeitblutdruckmessungen erfolgte mittels der 
zugehörigen SDS-Werte nach Alter (SDS age) und Körpergröße (SDS height). 
Aufgrund der Normalverteilung der SDS-Werte war eine intra- und interindividueller 
Vergleich der Blutdruckwerte möglich. Um die Schwere der Hypertonie abschätzen zu 
können, wurde ein Blutdruckscore erhoben, der sich aus der Höhe des Blutdrucks sowie 





Für die Ramipril-Gruppe konnte eine signifikante Absenkung des Blutdrucks über den 
Untersuchungszeitraum hin beobachtet werden. Bei den Patienten, die antihypertensiv 
nicht mit Ramipril behandelt wurden, blieb der Blutdruck nahezu unverändert. Der 
Dippingstatus war sehr variabel und wenig reproduzierbar. Ein Verbesserung der 
Proteinurie konnte nur in der Ramiprilgruppe beobachtet werden. Der Blutdruckscore 
stieg von der ersten zur zweiten Messung signifikant an, was auf den vermehrten 
Einsatz und eine höhere Dosierung der Antihypertensiva zurück zu führen ist. In der 
ersten Messung lagen alle SDS-Werte (Age und Height) der Patienten der Ramipril-
Gruppe tendenzmäßig über den SDS-Werten der Patientengruppe ohne Ramipril. 
Auffällig waren dabei z.T. signifikante Unterschiede zwischen der Standardisierung 
nach Alter und Körpergröße. Unerwünschte Ereignisse unter der Behandlung mit 
Ramipril traten bei den transplantierten Kindern signifikant häufiger auf, als bei den 
nichttransplantierten. Hierbei war die Anzahl der unerwünschten Ereignisse 




Die Ergebnisse dieser Studie bestätigen, dass die 24-Stunden-Blutdruckmessung eine 
geeignete Methode zur Diagnosesicherung und Therapiekontrolle der Posttransplant-
Hypertonie darstellt. Die normal verteilten SDS-Werte ermöglichen eine bessere 
Vergleichbarkeit. Dabei erscheint die Standardisierung nach der Körpergröße (SDS 
height) besonders aussagekräftig, da viele nierentransplantierte Patienten 
wachstumsretardiert sind. 
Eine medikamentöse Absenkung des Blutdruckes in den mittleren Normbereich ist  bei 
der Mehrzahl der transplantierten Patienten möglich. Der ACE-Hemmer Ramipril 
wurde vorwiegend bei Patienten mit besonders stark ausgeprägter Hypertonie 
eingesetzt. Die Kinder, die antihypertensiv mit Ramipril behandelt wurden, zeigten 
insgesamt ein besseres Ansprechen auf die medikamentöse Therapie unter Inkaufnahme 
von ACE-Hemmer-typischen Nebenwirkungen. Diese traten bei den transplantierten 
Kindern und Jugendlichen signifikant häufiger auf als in der Patientengruppe der nicht 
transplantierten Patienten. Um jedoch die Häufigkeit von unerwünschten Ereignissen 
unter der Behandlung mit Ramipril besser beurteilen zu können, empfiehlt es sich, eine 
placebokontrollierte, prospektive Studie durchzuführen.  
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Der Einsatz von ACE-Hemmern in der Behandlung der arteriellen Hypertonie bei 
nierentransplantierten Kindern und Jugendlichen erscheint sinnvoll und sollte auch bei 
Patienten mit einer weniger stark ausgeprägten Hypertonie frühzeitig erfolgen. 
Möglicherweise ist das volle antihypertensive und antiproteinurische Potential von 
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Retrospektive Studie zur Untersuchung der medikamentösen Blutdruckeinstellung 
bei Kindern mit arterieller Hypertonie 
 






wegen des bei Ihrem Kind bekannten Bluthochdrucks ist Ihr Kind für eine Studie ausgewählt worden, 
in der die Qualität der medikamentösen Blutdruckeinstellung bei Kindern untersucht werden soll. 
 
 
Warum wird diese Studie durchgeführt? 
 
Bei Erwachsenen ist die richtige Einstellung des Blutdrucks mit Medikamenten gut untersucht und 
dokumentiert. Leider lassen sich diese Ergebnisse nicht immer ohne weiteres auf Kinder übertragen, 
weil sich der Blutdruck mit dem Wachstum ändert. Für Kinder und Jugendliche gibt es bis jetzt nur 
wenige Studien, die sich mit der medikamentösen Behandlung des Bluthochdrucks und deren 
Nebenwirkungen befassen. 
Eine gute Einstellung des Blutdrucks ist aber insbesondere bei Kindern sehr wichtig, um mögliche 
spätere Schäden an verschiedenen Organen zu vermeiden. 
 
Auch Ihr Kind wird mit Blutdruck senkenden Medikamenten behandelt. Die Blutdruckeinstellung 
wurde und wird mit regelmäßigen Messungen zu Hause und in bestimmten Zeitabständen auch mit der 
24-Stunden-Blutdruckmessung kontrolliert. 
 
Um festzustellen, wie gut die medikamentöse Blutdruckeinstellung bei den Patienten der Universitäts-
Kinderklinik Marburg ist, und welche Nebenwirkungen bei der Therapie auftreten, sollen nun 
rückblickend die Blutdruckmessungen der letzten Jahre ausgewertet werden. Neue Messungen werden 





Was passiert, wenn Sie nicht wollen, dass Ihr Kind an der Studie teilnimmt? 
 
Es entstehen keinerlei Nachteile für Sie oder Ihr Kind, wenn Sie nicht an der Studie teilnehmen 
möchten. Ihr Kind wird weiterhin die gleiche Behandlung erhalten. 
 
 
Wer wird wissen, dass Ihr Kind an der Studie teilnimmt? 
 
Während der Studie werden die Ergebnisse der Blutdruckmessungen sowie verschiedene Laborwerte 
und medizinische Befunde aus der Krankenakte Ihres Kindes entnommen. Die für die Studie wichtigen 
Daten werden von den in die Studie eingebundenen Untersuchern ohne Ihren Namen (anonymisiert) in 
einen speziellen Dokumentationsbogen eingetragen. Nur die direkt an der Studie beteiligten 
Untersucher haben Einsicht in diese Daten. 
Die Daten aus den Dokumentationsbögen werden dann elektronisch mit dem Computer ausgewertet. 
Dabei darf der Name Ihres Kindes nicht bekannt werden, so dass auch in späteren Veröffentlichungen 
der Studie kein Rückschluss auf Ihr Kind möglich ist. 
 
 
Wer hilft Ihnen, wenn Sie Fragen haben? 
 
Wenn Sie noch weitere Fragen oder Probleme haben, könne Sie Ihre Ärztin / Ihren Arzt  
Dr. ....................................... unter der Telefonnummer 06421 / .............................. anrufen. 
 
Lassen Sie sich ausreichend Zeit für die Entscheidung und stellen Sie alle Fragen, die für Ihr 
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Z. f. Kinder- u. Jungendmedizin, Deutschhausstr. 12, D-35037 Marburg 
 
 
Einverständniserklärung zur  
Teilnahme an der klinischen Studie 
(Eltern/Erziehungsberechtigte) 
 
Datum: 24. März 2009 
 
Titel der Studie: 
Retrospektive Studie zur Untersuchung der medikamentösen Blutdruckeinstellung  bei Kindern 
mit arterieller Hypertonie 
 




Patient: ___________________  Geb.-Datum: ______________ Patient-Nr.: _____________                               
                 (Name, Vorname)         
 
 
Ich bin durch den behandelnden Arzt über Ziel, Wesen, Bedeutung und Tragweite der klinischen 
Studie aufgeklärt worden und hatte Gelegenheit, so lange Fragen zu stellen, bis ich alle Punkte 
verstanden habe. Die von mir gestellten Fragen wurden beantwortet. Ich hatte genügend Zeit, um 
meine Entscheidung zur Teilnahme meines Kindes an dieser klinischen Studie frei zu treffen. 
 
Ich weiß, dass die Teilnahme meines Kindes an der Studie völlig freiwillig ist und dass ich diese 
Einverständniserklärung jederzeit und ohne Angabe von Gründen widerrufen kann, ohne dass hieraus 





Ich bin damit einverstanden, dass im Rahmen der Studie die Krankheitsdaten meines Kindes 
aufgezeichnet und zur Überprüfung an die zuständige Überwachungsbehörde oder die zuständige 
Bundesoberbehörde weitergegeben  werden. Soweit es sich um personenbezogene Daten handelt, bin 
ich mit deren Einsichtnahme durch die Behörden einverstanden. 
 
Die Krankheitsdaten dürfen nur in anonymisierter Form weitergegeben werden und keine Kopien oder 
Abschriften von diesen personenbezogenen Daten hergestellt werden. 
 
Auch im Falle einer Veröffentlichung der Ergebnisse der Studie bleibt die Vertraulichkeit dieser 




Die Beachtung des Bundesdatenschutzgesetzes ist in vollem Unfang sichergestellt. 
 
Ich erkläre mich mit der Teilnahme meines Kindes an der genannten klinischen Studie einverstanden 
und stimme der Aufzeichnung der Krankheitsdaten sowie der Einsichtnahme in personenbezogene 
Daten in der oben beschriebenen Form zu. 
 





______________________________                 _____________________________________ 




______________________________                 _____________________________________ 





Hiermit bestätige ich, dass ich das alleinige Sorgerecht für mein Kind besitze und keine zweite 
Unterschrift notwendig ist. 
 
 
______________________________                 _____________________________________ 





Die Erziehungsberechtigten wurden von mir über Ziel, Wesen, Bedeutung und Tragweite der 
klinischen Studie aufgeklärt. 
 










______________________________                 _____________________________________ 
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Retrospektive Studie zur Untersuchung der medikamentösen 
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Du leidest an Bluthochdruck und wirst deshalb mit Blutdruck senkenden Medikamenten 
behandelt. Deshalb wurdest Du jetzt für eine Studie ausgewählt, in der die Einstellung des 
Blutdrucks bei verschiedenen Kindern und Jugendlichen untersucht werden soll. 
 
 
Was ist Bluthochdruck? 
 
Bluthochdruck ist eine Krankheit, bei der dein Herz dein Blut zu schnell durch deinen Körper 
pumpt. Das kann der Grund dafür sein, dass es Dir manchmal nicht so gut geht. Deshalb 
nimmst Du Medikamente ein, die Deinen Blutdruck richtig einstellen sollen.  
Damit man sieht, ob die Medizin gut wirkt, messen Deine Eltern regelmäßig zu Hause Deinen 
Blutdruck. Außerdem wurden bei Dir schon mehrere Langzeitblutdruckmessungen gemacht, 
die die Wirkung der Medizin noch besser zeigen. 
 
 
Warum wird diese Studie durchgeführt? 
 
Bei Erwachsenen ist die richtige Einstellung des Blutdrucks mit Medikamenten gut 
untersucht. Leider lassen sich diese Ergebnisse nicht immer so einfach auf Kinder 
übertragen, weil sich der Blutdruck mit dem Wachstum ändert. Für Kinder und Jugendliche 
gibt es bis jetzt nur wenige Untersuchungen, die sich mit der medikamentösen Behandlung 




Vor allem bei Kindern ist es aber sehr wichtig, dass der Blutdruck gut eingestellt ist, damit es 
durch den hohen Blutdruck nicht später zu Schäden an anderen Organen kommt. 
 
Deshalb wurde und wird auch bei Dir die Blutdruckeinstellung mit regelmäßigen Messungen 
zu Hause und in bestimmten Zeitabständen auch mit der 24-Stunden-Blutdruckmessung 
kontrolliert. 
 
Um festzustellen, wie gut die Blutdruckeinstellung mit Medikamenten bei Kindern und Jugendlichen 
ist und welche Nebenwirkungen dadurch auftreten können, wollen wir nun die bisher durchgeführten 
24-Stunden-Blutdruckmessungen der letzten Jahre rückblickend auswerten. Neue Untersuchungen 
müssen dafür nicht durchgeführt werden. 
 
In diese Untersuchung möchten wir auch die Messungen aufnehmen, die bisher bei Dir 
durchgeführt worden sind. Dafür brauchen wir aber Deine Einverständnis. 
 
 
Was passiert, wenn Du nicht an der Studie teilnehmen willst? 
 
Wenn Du Dich dafür entscheiden solltest, dass Du nicht an der Studie teilnehmen möchtest, entstehen 
daraus für Dich keinerlei Nachteile. Du wirst weiterhin genauso behandelt werden wie vorher. 
 
 
Wer wird wissen, dass Du an der Studie teilnimmst? 
 
Während der Studie werden die Ergebnisse der Blutdruckmessungen und verschiedene Laborwerte und 
medizinische Befunde aus Deiner Krankenakte entnommen. Die Untersucher tragen die wichtigen 
Daten dann ohne Deinen Namen (anonymisiert) in einen Bogen ein. Niemand außer den Untersuchern 
kann dabei Deine Daten lesen. 
Die Daten aus den Dokumentationsbögen werden dann elektronisch mit dem Computer ausgewertet. 




Wer hilft Dir, wenn Du Fragen hast? 
 
Wenn Du noch weitere Fragen oder Probleme hast, kannst Du Deine Ärztin / Deinen Arzt  
Dr. ....................................... unter der Telefonnummer 06421 / .............................. anrufen. 
 

















Anstalt des öffentlichen Rechts, Sitz Marburg 









Deutschhausstraße 12, D-35037 Marburg 














Einverständniserklärung zur  
Teilnahme an der klinischen Studie 
(Patientin/Patient, ab 12 Jahren) 
 
 
Datum: 24. März 2009 
 
Titel der Studie: 
Retrospektive Studie zur Untersuchung der medikamentösen Blutdruckeinstellung  bei Kindern 
mit arterieller Hypertonie 
 





Patient: ___________________  Geb.-Datum: ______________ Patient-Nr.: _____________                               
                 (Name, Vorname)         
 
Der zuständige Arzt hat mit mir über die Studie gesprochen und mir die Ziele und die Bedeutung 
dieser Studie erklärt. Ich hatte Gelegenheit, so lange Fragen zu stellen, bis ich alle Punkte verstanden 
hatte. Die von mir gestellten Fragen wurden beantwortet. Ich hatte genügend Zeit, um meine 
Entscheidung zur Teilnahme an dieser klinischen Studie frei zu treffen. 
 
Ich weiß, dass meine Teilnahme an der Studie völlig freiwillig ist und dass ich meine Meinung 
jederzeit und ohne Angabe von Gründen ändern kann, ohne dass mir hieraus Nachteile für meine 





Ich bin damit einverstanden, dass im Rahmen der Studie meine Krankheitsdaten aufgezeichnet und zur 
Überprüfung an die zuständige Überwachungsbehörde oder die zuständige Bundesoberbehörde 
weitergegeben  werden. Soweit es sich um personenbezogene Daten handelt, bin ich mit deren 
Einsichtnahme durch die Behörden einverstanden. 
 
Meine Krankheitsdaten dürfen nur in anonymisierter Form weitergegeben werden und keine Kopien 
oder Abschriften von meinen personenbezogenen Daten hergestellt werden. 
 
Auch im Falle einer Veröffentlichung der Ergebnisse der Studie bleibt die Vertraulichkeit meiner 




Die Beachtung des Bundesdatenschutzgesetzes ist in vollem Unfang sichergestellt. 
 
 
Ich möchte an der genannten klinischen Studie teilnehmen und bin damit einverstanden, 
dass die beteiligten Untersucher in meine Krankheitsdaten Einsicht nehmen und dass die 
Daten so aufgezeichnet werden wie oben beschrieben. 
 






______________________________                 _____________________________________ 





Die Patientin / der Patient wurde von mir über Ziel, Wesen, Bedeutung und Tragweite der klinischen 
Studie aufgeklärt. 
 










______________________________                 _____________________________________ 




















Anstalt des öffentlichen Rechts, Sitz Marburg 









Deutschhausstraße 12, D-35037 Marburg 














Datum: 24. März 2009 
 
PATIENTEN – INFORMATION 
(5-11 Jahre) 
 
Retrospektive Studie zur Untersuchung der medikamentösen 
Blutdruckeinstellung bei Kindern mit arterieller Hypertonie 
 







Du leidest an Bluthochdruck und wirst deshalb mit Blutdruck senkenden Medikamenten 
behandelt. Deshalb wurdest Du jetzt für eine Studie ausgewählt, in der die Einstellung des 
Blutdrucks bei verschiedenen Kindern untersucht werden soll. 
 
 
Was ist Bluthochdruck? 
 
Bluthochdruck ist eine Krankheit, bei der dein Herz dein Blut zu schnell durch deinen Körper 
pumpt. Das kann der Grund dafür sein, dass es Dir manchmal nicht so gut geht. Deshalb 
nimmst Du Medikamente ein, die Deinen Blutdruck richtig einstellen sollen.  
Damit man sieht, ob die Medizin gut wirkt, messen Deine Eltern regelmäßig zu Hause Deinen 
Blutdruck. Außerdem wurden bei Dir schon mehrere Langzeitblutdruckmessungen gemacht, 
die die Wirkung der Medizin noch besser zeigen. 
 
 
Was soll jetzt erforscht werden? 
 
Bei Kindern ändert sich der Blutdruck, wenn sie wachsen. Deshalb ist es oft schwieriger als 
bei Erwachsenen, den Blutdruck richtig einzustellen. Damit wir sehen können, wie gut die 




wollen wir jetzt alte Blutdruckmessungen auswerten. Für dieses Projekt müssen aber keine 
neuen Untersuchungen und Blutdruckmessungen bei Dir gemacht werden. 
 
Muss ich mitmachen? 
 
Du musst nicht bei dieser Studie mitmachen, wenn Du nicht möchtest. Niemand wird böse 
auf dich sein, wenn Du „Nein“ sagst. Dein Doktor wird Dich genauso behandeln wir vorher 
auch. Wenn Du mitmachen möchtest, kannst Du zusammen mit Deiner Mama, Deinem Papa 




Was passiert genau bei der Studie? 
 
Bei der Studie schreiben Untersucher alles, was für dieses Projekt wichtig ist, aus Deiner Krankenakte 
ab. Die Krankenakte ist eine Mappe, in der alles über Dich und Deine Krankheit steht. Wichtig sind 
dabei vor allem die Ergebnisse von den ganzen Blutdruckmessungen, die bei Dir gemacht wurden. 
Damit später niemand weiß, welche Ergebnisse von Dir kommen, wird beim Abschreiben Dein Name 
weggelassen. So kann man später nicht mehr sehen, dass Du bei der Studie mitgemacht hast. 
 
 
Wer hilft Dir, wenn Du Fragen hast? 
 
Wenn Du noch weitere Fragen oder Probleme hast, kannst Du Deine Ärztin / Deinen Arzt  
Dr. ....................................... unter der Telefonnummer 06421 / .............................. anrufen. Natürlich 
kannst Du auch mit Deinen Eltern oder Deinem Vormund darüber sprechen 
 
Lass Dir ausreichend Zeit für die Entscheidung und stelle alle Fragen, die Du hast. Sage erst ja oder 
nein, wenn Du verstanden hast, worum es in dem Projekt geht. 
 

























Anstalt des öffentlichen Rechts, Sitz Marburg 









Deutschhausstraße 12, D-35037 Marburg 










Z. f. Kinder- u. Jungendmedizin, Deutschhausstr. 12, D-35037 Marburg 
 
 
Einverständniserklärung zur  
Teilnahme an der klinischen Studie 
(Patientin/Patient, 5-11 Jahre) 
 
 
Datum: 24. März 2009 
 
Titel der Studie: 
Retrospektive Studie zur Untersuchung der medikamentösen Blutdruckeinstellung  bei Kindern 
mit arterieller Hypertonie 
 




Patient: ___________________  Geb.-Datum: ______________  Patient-Nr.: _____________                               
                 (Name, Vorname)         
 
 
Hast Du die Informationen über die Studie gelesen?       Ja ⁪ / Nein ⁪                               
 
Hat Dir jemand etwas über die Studie erzählt?     Ja ⁪ / Nein ⁪                               
 
Verstehst Du, worum es in der Studie geht?     Ja ⁪ / Nein ⁪                               
 
Hast Du alles Fragen gestellt, die Du stellen wolltest?   Ja ⁪ / Nein ⁪                               
 
Wurden alle Deine Fragen beantwortet?      Ja ⁪ / Nein ⁪                               
 




Wenn Du bei der Studie mitmachen möchtest und einverstanden bist, dass Deine Daten von den 
Untersuchern ausgewertet werden, dann schreibe hier Deinen Namen und das heutige Datum hin. 
 
 
_____________________________                 _____________________________________ 












______________________________                  
       (Name in Druckbuchstaben)                                                                       
 
 
______________________________                 _____________________________________ 































































































Mittelwert syst. Tag (mmHg)
Mittelwert diast. Tag (mmHg)
Mittelwert syst. Nacht (mmHg)
Mittelwert diast. Nacht (mmHg)
Mittelwert 24h syst. (mmHg)
Mittelwert 24h diast. (mmHg)
SDS-Score syst. Tag (age)
SDS-Score syst. Tag (height)
SDS-Score diast. Tag (age)
SDS-Score diast. Tag (height)
SDS-Score syst. Nacht (age)
SDS-Score syst. Nacht (height)
SDS-Score diast. Nacht (age)
SDS-Score diast. Nacht (height)
SDS-Score 24h syst. (age)
SDS-Score 24h syst. (height)
SDS-Score 24h diast. (age)




syst Tag > 95.Perzentile(%)
diast. Tag > 95.Perzentile(%)
syst. Nacht > 95. Perzentile(%)
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